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Séance du 24 mai 1954 


Allocution du Professeur J. Ducuing (Président sortant) 


Mes chers collégues, 


Deux années sont déja passées depuis le jour ot j’eus l’honneur de 
succéder, comme Président de notre Association, A mon ami le P* Pierre 
Mocguot. 

Pendant deux ans, nous avons travaillé de notre mieux, réalisant 
dans ses grandes lignes le programme dont je parlais en prenant ce 
fauteuil. Je formulais, en effet, le voeu que notre Association soit une 
tribune ot viennent discuter non seulement des histo-pathologistes, 
des biologistes et des cliniciens, mais encore des physiciens, des chi- 
mistes, des endocrinologistes, des généticiens et des statisticiens dont 
les efforts convergeraient vers le méme but : connaitre, prévenir et 
combattre le cancer. Ce voeu a été en partie réalisé. 

Il n’est pas str que l’on ait pu faire bien mieux sur le plan du tra- 
vail, mais si j’ai un regret a formuler, c’est que le public de nos réu- 
nions n’ait pas toujours été, au moins en quantité, ce qu’il aurait da 
étre. 

On pourrait insinuer qu’un président a le public qu’il mérite; ce 
n’est peut-étre pas absolument vrai. 

Evidemment, votre Président, et tant d’autres, ont été écrasés par 
lYombre de quelques prédécesseurs disparus. Personne ne remplacera 
d’ailleurs les grandes figures internationales du cancer, et méme de la 
médecine tout court, qui, 4 certains moments de son histoire, ont fait 
de notre Association une des plus brillantes dans le monde entier. 

Mais des événements nés de l’évolution de la carcinologie ont plus 
de poids dans cette carence du public que la notoriété des présidents 
eux-mémes, compte tenu de ce que j’ai dit sur certains d’entre eux. 

Depuis que les réunions des directeurs de Centre anticancéreux 
sont devenues réguliéres et suivies, le public de l’Association s’est 
raréfié parce qu’il est en grande partie constitué par les personnalités 
qui appartiennent a la Fondation Curie, 4 l'Institut G.-Roussy ou a 
tous les autres Centres anticancéreux de Paris et de province. 

Les mémes cliniciens, les mémes histo-pathologistes, les mémes 
chercheurs, les mémes hommes de science qui pourraient se faire 
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entendre dans les réunions de 1]’Association réservent trop souvent 
leurs travaux pour les réunions des directeurs ow ils ont le devoir de 
se rendre pour discuter des problémes communs. 

Et cependant, il serait peut-étre possible, avec la bonne volonté de 
tous, soit de grouper les réunions de I’ Association et des chefs de Centre, 
soit de réserver l’étude de certains problémes pour les réunions des 
directeurs de Centre et l’étude de certains autres pour les réunions 
de l’Association, en un mot d’éviter un travail concurrentiel. 

La formule qui consisterait A grouper nos réunions est celle qui, 
personnellement, me plairait le plus. L’argument qu’on avance contre 
cette formule est que les directeurs de Centre veulent discuter en toute 
liberté sans risquer de voir publier sous leur nom quelques erreurs 
toujours possibles lorsqu’on parle d’une science en pleine évolution. 
Je connais parfaitement cet argument puisque je fréquente les réu- 
nions de directeurs de Centre depuis 1928, époque ot les erreurs en 
carcinologie étaient encore plus 4 redouter qu’aujourd’hui. Mais, qu’on 
me cite depuis plusieurs années un seul représentant de Centre anti- 
cancéreux ayant exposé un probléme devant ses collégues qui n’ait 
accepté sans appréhension que le Bulletin du Cancer publie son travail. 
J’ajoute méme que les responsables du Bulletin ont eu parfois quelques 
difficultés matérielles pour publier les travaux des chefs de Centre et 
de leurs éléves. L’argument des « séparatistes » me parait faible; en 
cas de réunion commune, ils seraient d’ailleurs libres de garder leur 
texte s’ils ne voulaient pas qu’il soit publié. 

On ne peut pas dire, malgré tout, que notre Association ait laissé 
indifférents tous ceux qui s’intéressent au cancer, et il m’est agréable 
de rappeler que le nombre des membres frangais et étrangers est en 
augmentation constante. 

Si je n’ai pas réussi 4 mieux faire, je n’ai le droit d’en vouloir qu’a 
moi-méme et aux causes dont je viens de parler, car j’ai été beaucoup 
aidé et je dois des remerciements 4 tous les membres du Bureau qui 
ont fait des efforts soutenus pour la réussite de nos réunions et ont 
maché pour moi tout un travail d’organisation long, difficile et obscur. 
Je remercie notre secrétaire général OBERLING, notre trésorier BEeR- 
TRAND et tout particuli¢rement notre secrétaire M™¢ Simone LABORDE. 

Je ne dirai rien du public qui fut attentif et méme patient, bien 
que certains collégues aient souvent dépassé le temps accordé pour 
une communication. Je me permets cette petite critique car ce sont 
« les miens » qui la méritent le plus. Mais la « langue » a été donnée 
aux Méridionaux peut-étre pour dissimuler leur pensée, sirement pour 
lexagérer, et surtout pour la simple joie de parler... Ils en ont certai- 
nement abusé. 

Hélas, durant ma présidence, un des membres de ce Bureau nous a 
quittés et je m’incline encore une fois devant la mémoire de Joseph 
BeE.or dont j’ai eu la tristesse de prononcer I’éloge funébre. 

Pour prendre le fauteuil que j’abandonne et que devrait occuper 
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aujourd’hui Joseph BELor, nous avons choisi un successeur exception- 


nel : Antoine LACASSAGNE, professeur au Collége de France. II est : 
inutile de parler de sa personnalité, de ses titres et de ses travaux, di 
Je dis simplement qu’il est Phomme dont la situation, la renommeée, les al 
collaborateurs, les éléves peuvent entrainer dans cet amphithéatre p 
le public nombreux des grands jours. tl 

L’amitié que j’ai pour lui depuis de longues années et qui fut ren- : 
forcée dans des circonstances dramatiques au cours de la derniére 
guerre me permet de lui dire combien je suis personnellement heureux l 
et méme flatté d’avoir pour successeur un collégue de sa valeur. Qu’il 
veuille prendre ce fauteuil. 

Allocution du Professeur A. Lacassagne, Président 


Mes chers collégues, 


Vous m’avez fait ’honneur de m’élever 4 la présidence de votre 
Association. Je vous en remercie chaleureusement. D’autant plus que 
je ne le méritais guére, ayant donné le mauvais exemple d’une cou- 
tumiére inassiduité aux séances. 

Mais, il n’en avait pas toujours été ainsi. Je tiens a rappeler aux 
anciens, devant les jeunes qui constituent l’élément actif et pro- 
ducteur de notre Société, qu’autrefois je comptais parmi ses fidéles 
pratiquants. Aprés la Libération, lorsque 1’Association sortit d’une 
période de léthargie de plusieurs années, mon emploi du temps était 
si rempli que je me suis trouvé fréquemment dans l’impossibilité d’ obéir 
4a la bonne intention que j’avais de me rendre a la convocation de nos 
secrétaires. 

Aussi vous suis-je reconnaissant de m’avoir choisi comme Président 
peu avant ma mise 4a la retraite. Cette coincidence me permettra, je 
lespére, de remplir consciencieusement les devoirs de ma fonction. Je 
sais, d’ailleurs, que ma tache sera rendue légére par le dévouement 
inlassable de M™¢ LABORDE et du PF OBERLING qui méritent d’étre 
désignés comme les « réanimateurs » de l’Association francaise pour 
l’étude du cancer, et auxquels — en votre nom 4 tous, j’en suis certain 
— j’exprime nos sentiments de reconnaissance. De leur concours, je 
les remercie A l’avance, ainsi que le Vice-Président sur lequel je sais 
que je puis aussi compter. 

En revanche, mon cher DucuING, vous ne participez pas a me 
faciliter ma mission. Vous succéder en quoi que ce soit é¢st une gageure 
ot l’on risque fort d’étre perdant. J’ai, naturellement, relu l’allocution 
que vous aviez prononcée lorsque vous faites invité A occuper la place 
que vous m’abandonnez. Je vous y ai retrouvé tout entier, tel que je 
vous ai connu il y a une trentaine d’années et tel que vous étes resté : 
animé d’une ardeur généreuse, toujours 4 la recherche passionnée du 
mieux-faire et du progrés, inébranlable dans un optimisme réfléchi. 
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A l’age que j’ai atteint, on dispose d’une bonne mesure pour évaluer 
la progression dans le domaine d’étude auquel on s’est consacré. Il 
consiste 4 comparer les niveaux atteints par les connaissances lors du 
début et A ’achévement de sa carriére. J’en ferai usage publiquement, 
au risque d’avoir l’air de mettre a profit l’occasion qui m’est offerte 
par cette allocution rituelle pour situer le probleme sur un plan par 
trop personnel. Si quelqu’un y voit une manifestation de sénilité, 
tant pis! Il aura peut-étre raison. 

J’ai commencé a m’intéresser au cancer en 1909. Cela ne fait pas 
loin d’un demi-siécle. 

Il était traditionnel que beaucoup d’internes des hépitaux de Lyon 
demandassent accés dans un laboratoire de la Faculté de Médecine 
pour y préparer leur thése. Trois laboratoires étaient particuli¢rement 
recherchés, ceux de bactériologie, d’anatomie pathologique et d’his- 
tologie. Je choisis ce dernier, comme le fit deux ou trois ans plus tard 
mon cher ami SAntTy. L’attraction du grand chef d’école qu’avait été 
RENAvT déclinait ; c’est le sillage de son agrégé Claudius REGAUD 
que recherchaient les nouveaux venus. Son activité était alors prin- 
cipalement orientée, depuis quelques années, vers l'étude des modi- 
fications apportées dans les organes par les rayons X. Ses constata- 
tions sur la radiosensibilité cellulaire lui avaient déja fait concevoir 
une chronologie rationnelle d’irradiation des tissus cancéreux en vue 
d’obtenir un maximum d’effet. 

Dans un laboratoire bien mal aménagé pour y faire de la thérapeu- 
tique, on recevait des malades atteints de tumeurs ulcérées inopé- 
rables, venant de services d’hépitaux ou les soins qu’on pouvait leur 
donner se résumaient en des pansements. Nous les traitions au moyen 
de unique appareil qui nous servait aussi pour nos expériences sur 
lanimal. 

Réaliser sans incident une séance d’irradiation était alors peu 
fréquent, en dépit du soin avec lequel le Dt NoGier améliorait l’ap- 
pareillage. Tantét l’ampoule, dont l’anticathode était refroidie par l’eau 
contenue dans un manchon-réservoir, chauffait bien qu’elle fumat 
comme une locomotive ; tantét on devait la ramollir en y introduisant 
un gaz par l’intermédiaire d’un osmorégulateur a palladium; tantét 
Vinterrupteur a mercure était encrassé et sa remise en état comportait 
des manipulations longues, malpropres et malodorantes. En dépit 
de tout cela, REGAupD obtenait déja quelques guérisons définitives 
dépithéliomas étendus de la face. 

Mais cela n’ayait pu convaincre les esprits forts de l’Internat que 
les rayons X pourraient jamais servir d’agent thérapeutique. Des 
publications préconisant leur emploi contre les fibromes utérins avaient 
servi de theme a des chansons de salle de garde. Le septicisme fut encore 
plus grand lorsqu’A la méme époque Dominici vint donner a4 Lyon 
une conférence sur le radium. I] n’avait pas trouvé audience a la Faculté, 
ni aux hépitaux. Dans un local privé, il n’attira qu’un public limité, 
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dont de rares médecins qui, pour la plupart, sortirent avec l’impression 
qu’on leur avait parlé plutét de magie que de thérapeutique. 

Et cependant, la chirurgie du cancer ne donnait guére de succés 
durable. L’asepsie cellulaire était inconnue de la plupart des opé- 
rateurs. On admirait la minutie et la conscience d’un Maitre qui, aprés 
avoir extirpé largement un cancer du sein, palpait longuement du 
doigt toute la surface mise 4 nu, et enlevait aprés les avoir saisis avec 
une pince tous les petits nodules ou pelotons adipeux suspects d’indu- 
ration néoplasique. 

J’avais été externe dans le service de chirurgie d’un opérateur auda- 
cieux et adroit qui s’était spécialisé dans les larges exéréses pour 
cancers de la bouche et des maxillaires. J’y avais LERICHE comme 
interne. La mortalité immédiate était surtout imputable a l’anesthésie, 
traditionnellement confiée au plus novice des étudiants. Bien souvent 
la récidive se manifestait avant que la cicatrisation se fat achevée. 

Dans les services de gynécologie, on s’essayait 4 pratiquer l’hysté- 
rectomie abdominale; d’ailleurs, bien peu de malades se présentaient 
avec des lésions du col permettant son amputation, ou l’hystérectomie 
vaginale considérée comme l’opération de choix. Dans la plupart des 
cas, on se contentait d’un nettoyage a la curette ou de cautérisations. 

La maladie cancéreuse méritait alors qu’on en dise qu’elle était la 
honte de la médecine. 

Si j’ai rappelé le sombre tableau de la lutte sans espoir qu’était, il 
y a une cinquantaine d’années, le traitement du cancer, c’est pour 
VYopposer A celui de l’état actuel du probléme, que votre ancien Pré- 
sident avait tracé dans son discours d’intronisation, et de vous faire 
mesurer ainsi les changements accomplis sous l’ceil d’une génération. 
Il ne fait pas de doute qu’en raison de l’accélération du progrés scien- 
tifique dans tous les domaines, les jeunes recrues de |’Association 
francaise pour l’étude du cancer assisteront 4 des perfectionnements 
encore plus sensibles, et peut-étre a la solution du probléme. Je leur 
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Présentation d’une nouvelle méthode 
d’irradiation directe du larynx 


Quelques réflexions a propos de la radiothérapie 
des cancers du larynx 


PAR 


P. LAMARQUE et A. ROMIEU 


Disons tout de suite en commencant que c’est volontairement que 
nous laissons de cété la question des adénopathies dans le traitement 
des cancers du larynx. La présence de ganglions définit un probléme 
tout a fait distinct. 

Nous ne voulons parler que de la lésion primitive et seulement 
de son traitement par les radiations. Cela ne signifie pas que nous igno- 
rions ou voulions diminuer l’intérét des méthodes chirurgicales. 

Il n’est pas dans notre esprit de chercher a établir au moins pour 
linstant une comparaison quelconque ou de poser des indications pour 
chaque méthode. Nous ne voulons pas reprendre des discussions déja 
anciennes. 

Depuis longtemps bien des cancers du larynx sont traités par radio- 
thérapie. Nous donnons a ce dernier terme sa signification la plus 
large, en lui faisant désigner tout ce qui se rapporte aux traitements 
par les radiations ionisantes. Mais c’est surtout de la roentgenthérapie 
dont nous voulons parler car elle répond a la thérapeutique la plus 
courante. 

Si la roentgenthérapie a de nombreux succés a présenter, il faut 
bien reconnaitre que, méme conduite par des spécialistes extrémement 
habiles et compétents, elle ne donne pas encore pleine satisfaction. 
Les échecs sont hélas encore nombreux et le taux des guérisons dans 
certaines localisations reste encore désespérément bas. 

De plus, il n’est pas rare, aprés de fortes irradiations, de voir survenir 
des accidents laryngés, les uns précoces comme 1|’cedéme, les autres 
tardifs comme la chondroradionécrose et les scléroses cutanées du cou. 

Les échecs et les incidents que nous venons de rappeler sont plus 
fréquents que l’on veut bien l’admettre. Et pourtant les cancers dont 
nous parlons sont des cancers qui sont, en général diagnostiqués de 
bonne heure, c’est-a-dire 4 une période ou ils sont encore de petits 
cancers, méme lorsqu’il sont déja accompagnés d’adénopathie satellite. 
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D’autre part, ce sont, pour la trés grande majorité, des cancers malpi- 
ghiens. Rien ne les différencie histologiquement des cancers de la 
muqueuse buccale, des lévres ou de la peau. Or, tous les radiologistes 
sont bien d’accord pour reconnaitre que les petits cancers de la peau 
réagissent si bien aux rayons que leur guérison est la régle. 

Pourquoi alors n’obtient-on pas des résultats aussi réguli¢rement 
bons dés qu’il s’agit de localisations pharyngées ou laryngées? 

Poser cette question nous améne alors a faire une critique de la rcent- 
genthérapie telle qu’on la pratique jusqu’ici dans les cancers du larynx. 

La roentgenthérapie du cancer du larynx est une roentgenthérapie 
profonde en ce sens que la tumeur est située 4 une certaine distance 
en profondeur et que pour l’atteindre il faut traverser une certaine 
épaisseur de tissus sains. Pour avoir un meilleur rendement en profon- 
deur, il faut utiliser des radiations qui sont émises au moins sous 
200 kilovolts et plus. Un faisceau de rayons destiné au traitement 
traverse successivement la peau, les tissus sous-cutanés, le squelette 
cartilagineux, la tumeur et, 4 nouveau, le cartilage, les tissus sous- 
cutanés et la peau a la porte de sortie. Pour arriver 4 donner une dose 
correcte 4 la tumeur, il faut alors prendre 2 ou 3 portes d’entrée. La 
dose a la tumeur est limitée par la dose de tolérance 4 la peau pour 
chaque porte d’entrée. Dans les meilleures conditions techniques, on 
peut atteindre 4 la tumeur 170 p. 100 de cette dose de tolérance, soit 
une dose tumorale de l’ordre de 5 4 6 000 r environ dans les conditions 
les plus courantes d’irradiation. Or, pour les tumeurs malpighiennes 
c’est a peu prés ce que l’on considére comme la dose minimum pour 
obtenir la disparition des cellules néoplasiques de la nature de celles 
que nous envisageons. On peut donc considérer que, méme dans les 
meilleures conditions techniques, la dose ainsi administrée est limite. 
Si Yon veut admettre qu’on ne saurait chiffrer exactement la dose 
cancéricide et que pour chaque tumeur il existe des variations impor- 
tantes, il est alors permis de penser que certains insuccés de la théra- 
peutique peuvent étre mis sur le compte d’une dose insuffisante a la 
tumeur. 

L’irradiation par des portes d’entrée externes n’est pas exempte 
de difficultés. Il est souvent difficile de bien diriger son faisceau. 
Aussi, pour ne pas manquer la tumeur on utilise de larges champs, 
et méme lorsqu’on parle de trés petits champs de 3 x 4cmou3 x 3cm 
la largeur du champ définit un cylindre de rayons bien supérieur 
comme section transversale a celle qui serait véritablement nécessaire 
pour prendre la tumeur avec une couronne convenable de sécurité. 
Il y a donc trop de tissus sains irradiés. Nous dirons en plus que l'étude 
des courbes isodoses nous montre qu’un volume important de tissus 
sains tout autour de la tumeur dans tous les azimuts (tissus dans lesquels 
nous ferons essentiellement entrer les cartilages) recoit une dose 
trés importante de rayons, dose inutile puisqu’il s’agit de tissus sains 
qu’il conviendrait au contraire de respecter. 
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Nous insistons tout particuli¢rement sur ce dernier point car nous 
avons la conviction. personnelle que la dose absorbée par la tumeur 
elle-méme ne suffit pas a régler le contréle d’une tumeur in vivo. 
Dans le processus de guérison, il y a un facteur extrinséque trés impor- 
tant qui intervient bien que nous en ignorions le mécanisme. Ce facteur 
dépend essentiellement des tissus sains et probablement surtout des 
tissus vasculaires qui entourent ou font le lit A la tumeur. Pour que ces 
tissus sains jouent un réle dans la guérison, il importe qu’ils ne soient pas 
trop frappés par les rayons, sinon leurs possibilités sont annihilées. 
Or, précisément, dans le cas des cancers du larynx tout le lit tumoral 
recoit une dose au moins aussi élevée que la tumeur proprement dite 


Fic. 1. — Tube intrix de la C. G. R. suspendu par cable mobile. 
A droite, l’anode extérieure avec sa fenétre latérale en béryllium a 1|’extrémité. 


Avec Gros nous avons bien montré qu’il était impossible de guérir 
par radiothérapie externe des cancers de l’ampoule rectale méme avec 
des doses trés fortes a la tumeur, alors qu’on arrivait 4 les contréler 
avec des doses identiques lorsqu’on les frappait directement avec des 
radiations peu pénétrantes qui n’avaient que peu ou pas d’effet sur les 
tissus sains de voisinage. 

A notre avis, une des causes principales des succés de la radiothérapie 
dite superficielle ou 4 courte distance focale et de la curiethérapie en 
surface ou interstitielle, repose sur la forte irradiation 4 la tumeur 
avec le minimum d irradiation du lit de la tumeur. 

Il n’est donc pas ridicule de penser qu’une des raisons des insuccés 
de la radiothérapie des cancers du larynx peut répondre a une trop large 
irradiation des tissus sains environnants. 

Aprés les irradiations rectales par voie externe, nous constatons 
réguli¢rement des rectites rebelles et des cystites qui n’apparaissent 
pas aprés endoreentgenthérapie. De méme, dans les irradiations 
externes par voie percutanée, nous observons souvent dans le larynx 
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des cedémes extrémement violents sinon inquiétants qui, quelquefois, 
se prolongent longtemps aprés guérison. Nous savons que de fortes 
irradiations des cartilages du larynx, méme dans des formes qui ne sont 
pas d’emblée infiltrantes et ot il n’y a pas de chondrite cancéreuse, 
peuvent donner naissance a cette redoutable complication qui est la 
chondroradionécrose tardive. 

Enfin, notons que des irradiations fortes de la peau de la région 
cervicale peuvent entrainer des modifications irréversibles qui peuvent 
constituer soit une grande géne, soit méme une impossibilité lors des 
interventions chirurgicales ultérieures, notamment lors des curages 
ganglionnaires. 


Fic. 2. — Localisateur en « pipe ». Les rayons sortent perpendiculaires 4 l’axe du 
tube et sont localisés par le céne a l’extrémité a droite, que nous appelons le 
fourneau de la pipe. 


Depuis plus de 30 années que nous pratiquons la radiothérapie des 
cancers du larynx, nous avons eu nous aussi nos heures d’enthousiasme 
et de déception. Nous avons suivi avec intérét tous les travaux qui 
ont été présentés sur.cette importante question. 

Nous ne sommes pas satisfaits des résultats considérés dans leur 
ensemble, car si nous rendons un hommage mérité a tous ceux qui se 
sont penchés sur ce grave probléme, si nous admirons leurs efforts, 
nous devons dire en toute franchise que nous n’éprouvons pas une 
satisfaction véritable lorsque nous constatons qu’ils sont dans l’obli- 
gation de procéder a de subtiles divisions topographiques pour arriver a 
grouper des tumeurs 4 pourcentages de guérison plus élevés. Qu’on 
le veuille ou non c’est le pourcentage de guérisons dans le « tout venant » 
qui compte dans la pratique. C’est pour cela que nous pouvons dire 
que les résultats rcentgenthérapiques dans le cancer du larynx justi- 
fient toutes les tentatives d’amélioration. 


* 
* * 


Nous avons essayé au cours des 10 années qui viennent de s’écouler 
de développer les techniques d’endoreentgenthérapie et nos premiers 
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résultats ont été si encourageants que nous avons été conduits a faire 
réaliser un appareillage spécial. Nous nous sommes adressés aux cancers 
de l’ampoule rectale, a ceux de la bouche et du pharynx; nous avons pu 
vérifier que tous ces cancers lorsqu’ils étaient irradiés directement, 
c’est-A-dire sans aucune interposition, avec un rayonnement peu 
pénétrant qui respecte le lit de la tumeur, répondaient d’une maniére 
comparable a4 tous égards a celle des cancers cutanés irradiés dans les 
mémes conditions. 

Il y a déja quelques années (1) nous avons exposé une nouvelle 
méthode irradiation pak radiothérapie directe a courte distance 


Fic. 3. — Le localisateur précédent mis en place dans le pharynx. 


focale et faible pénétration aprés laryngofissure, dont l’ouverture 
maintenue pendant un mois permet un traitement fractionné. Un 
cancer de la corde vocale ou du ventricule peut, par ce procédé, étre 
traité exactement comme un cancer de la peau. II s’agit d’une véritable 
radiothérapie de contact; les séquelles rcentgenthérapiques sont mi- 
nimes. Ce procédé, sur lequel nous ne reviendrons pas, parait convenir 
parfaitement aux cancers des bandes, des ventricules, des cordes et aux 
cancers sous-glottiques. Nous rappellerons simplement pour mémoire 
que la durée de chaque irradiation partielle est de 2 4 3 minutes au 
maximum et que le traitement est parfaitement bien toléré par le 
patient. Nous n’avons pas malheureusement beaucoup de cas traités 
ainsi; toutefois sans tenir compte des localisations exactes, nous dirons 
que sur 7 cas traités il y a 5 ans, il y a 5 guérisons qui se maintiennent 
et parmi les 2 décés l’un est dai 4 une affection intercurrente alors 
que la lésion primitive était guérie depuis plus d’un an. 


(1) J. de Radiol., 1949, 39, n° 3-4, fig. 140. 
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Lorsque nous avons été en possession du nouveau tube Intrix de 
radiothérapie, que la C. G. R. a construit sur notre demande, nous 
avons pensé que l’on pouvait dans les meilleures conditions possibles 
faire de la radiothérapie endocavitaire. 

Nous rappelons que ce tube fonctionne sous 100 kilovolts, 4 milliam- 
péres. Son anode est extérieure et a la terre, elle est constituée par un 


Fig. 4. — Radiographie du localisateur en place. 
On remarquera que le faisceau de rayon est directement dirigé sur les vallécule . 


tube creux de 1 centimétre de diamétre environ et de prés de 30 centi- 
métres de long. A son extrémité, elle porte une fenétre latérale en 
béryllium par ot s’échappe le faisceau de rayons X émis sur une 
anticathode de tungsténe inclinée 4 45°. Le débit de ce tube est consi- 
dérable A cause de la transparence de la fenétre et de la tension géné- 
ratrice. 

Ce tube a été d’abord réalisé pour la rcentgenthérapie endorectale, 
mais depuis que nous l’avons en mains, nous l’avons davantage utilisé 
pour la radiothérapie endobuccale, ceci avec des localisateurs spécia- 
lement adaptés; nous avons pu traiter de facon particuli¢rement 
satisfaisante des cancers des faces internes des joues, de la langue, 
du plancher, du voile et surtout des amygdales; nous avons pu obtenir 
ainsi des nettoyages des loges amygdaliennes que nous n’avions pu 
jusqu’ici obtenir aussi réguligrement par aucun autre procédé. 
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Il nous est alors venu l’idée d’introduire nos localisateurs derriére 
la langue dans le pharynx. Nous avons pour cela fait réaliser un locali- 
sateur en forme de pipe qui est introduit dans le fond de la cavité 
buccale, le fourneau de la pipe, dirigé vers le bas, s’épanouit en embras- 


Fig. 5. — Radiographie du localisateur en place. 
Le rayonnement dirigé vers le haut pour irradier le cavum. 


sant si nous pouvons dire toute la couronne laryngée. Si, dans le tuyau 
de la pipe on introduit un systéme optique convenable (un endoscope 
avec son systéme éclairant), on peut parfaitement diriger le faisceau 
de la pipe de telle sorte qu’il limite telle ou telle région de l’hypopha- 
rynx. Le malade étant immobilisé et le localisateur en pipe également 
fixé, il suffit d’introduire, 4 la place de l’endoscope, l’anode extérieure 
de notre tube qui vient automatiquement centrer sa fenétre en bonne 
place et il est alors possible de faire une irradiation dans les meilleures 
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conditions, une dose de 500 r est donnée environ en quelques secondes 
aprés filtration travers 1 mm/Al. 

Avec ce procédé, nous avons commencé a soigner des cancers situés 
sur la pente pharyngée de la langue et surtout des cancers des vallécules. 
Nous avons obtenu des résultats tout 4 fait encourageants et nous 
avons réussi a contréler ainsi de nombreuses tumeurs primitives. 
L’évolution au cours de lirradiation était tout 4 fait superposable a ce 
que l’on observe pour tous les carcinomes cutanés irradiés directement. 
Avec des doses 4 la tumeur de 7 4 8 000r, la mise a plat se faisait dans le 


Fic. 6, — Le nouveau localisateur a irradiation directe. Le localisateur proprement 
dit est dirigé vers le bas de la figure. A gauche et en haut, la poignée contenant 
les piles destinées a l’éclairage. A droite et en haut le conduit dans lequel doit 
étre introduite l’anode extérieure du tube a rayons X. 


courant des 5 4 6 premiéres semaines et au bout de 8 semaines la répa- 
ration était terminée, souvent sans laisser de cicatrice visible. 

Notons en passant que nous avons eu l’idée de retourner notre 
localisateur de 180° vers le haut pour passer le fourneau de la pipe 
derriére le voile et irradier le cavum. Mais nous n’avons pu traiter 
qu’un seul cas. Nous signalons simplement le fait pour montrer les 
possibilités de l’appareil. 

Nous devons dire qu’en dehors d’un cedéme léger et passager de la 
zone irradiée, nous n’avons jamais observé de fortes réactions brutales 
que provoque quelquefois la radiothérapie 4 porte d’entrée externe. 

Nous avons pensé pouvoir étendre notre méthode a la couronne 
laryngée et si nous avons observé des résultats encourageants, il nous 
faut reconnaitre que l’interposition de l’épiglotte est venue compliquer 
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notre technique, cet organe protégeant souvent la partie de la couronne 
que l’on désirait irradier. Il faut reconnaitre aussi que notre localisateur 
en forme de pipe ne pouvait étre utilisé avec commodité pour des 
lésions situées le plus en arriére. C’est alors que l’un de nous (A. Romieu) 
eut ’idée d’utiliser le procédé de la laryngoscopie directe qui se diffé- 
rencie d’ailleurs assez nettement de celui que Chaoul avait préconisé 
il y a déja longtemps. Le procédé que nous avons décrit plus haut 
utilisant le localisateur en « pipe » se rapproche davantage du procédé 
proposé par le radiothérapeute allemand. 


Fic. 7. — Le localisateur précédent en place sur le malade, 


Nous avons alors réalisé un laryngoscope 4 vision directe du type 
Chevalier-Jackson. Celui-ci est constitué par un tube creux maintenu 
a l’aide d’une poignée implantée a 90° et contenant les piles qui servent 
a l’éclairage. Aprés anesthésie par pulvérisations, le tube est intro- 
duit dans le pharynx et, grace au systéme d’éclairage, la vision est 
parfaite. Il est possible d’amener son extrémité exactement sur 
une lésion située en un point quelconque de la couronne laryngée, 
l’épiglotte pouvant étre facilement refoulée vers l’avant si c’est néces- 
saire. 

Sur la paroi latérale du tube laryngoscopique et 4 90° sur son axe 
est branché un autre tube creux dont le diamétre interne répond 
exactement au diamétre externe de notre tube 4 rayons X. La construc- 
tion est telle que si l’on introduit le tube dans cette loge le foyer des 
rayons se trouve automatiquement centré sur l’axe du tube laryn- 
goscopique et les rayons viennent sortir a l’extrémité distale de ce tube 
qui joue le réle de localisateur. Le foyer du tube se trouve alors a 
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10 centimétres environ de la lésion et étant donné les caractéristiques 
physiques de notre appareil le débit a cette distance aprés filtration 
avec 1 mm /Al est de 360 r par minute. Comme I’ensemble est parfaite- 
ment bien toléré on peut sans inconvénient faire alors des irradiations 
de 2 minutes. Le maintien en position du localisateur est extrémement 
facile étant donné la briéveté de l’irradiation. D’autre part, l’extréme 
mobilité du tube permet de le retirer légerement de temps en temps 
pour vérifier la position du localisateur. 

Si lon utilise le rythme trihebdomadaire on distribue 1 500 r par 
semaine et plus si on le désire et en 4 semaines on arrive A donner 


Fic. 8. — Radiographie du localisateur en place. 


entre 6000 et 10000 r, mais ceci sur une petite zone bien déter- 
minée comme étendue, et le fractionnement permet de suivre avec 
la plus grande précision le comportement de la lésion au cours de 
Virradiation. 

Nous avons donc ainsi pu ramener des cancers comme ceux des 
bandes ventriculaires, de la couronne et notamment des sinus piri- 
formes, a étre directement accessibles aux rayons. La bouche de 1’ceso- 
phage peut se trouver dans les mémes conditions avec une autre 
instrumentation. 

Autrement dit, les techniques que nous présentons paraissent 
ramener certains cancers primitifs laryngés aux conditions d’irradiation 
des cancers cutanés. Elles devraient donc amener a4 un meilleur pour- 
centage des guérisons. 

Nos espoirs sont basés sur la chute rapide de la dose en profondeur 
par suite de la qualité du rayonnement, de la courte distance et de 
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absence d’interposition entre la source de rayons et la tumeur propre- 
ment dite. 

La chute rapide de la dose permet cependant, comme pour la peau 
dans les mémes conditions, d’agir assez loin en profondeur mais en 
respectant assez bien le lit de la tumeur et en respectant complétement 


Fic. 9. — Le tube a rayons X est introduit dans le localisateur 
et le faisceau de rayons X tombe directement sur la couronne laryngée. 


les tissus sains qui l’entourent. Le cartilage doit donc moins souffrir et 
s'il réagit sa réaction peut rester localisée. 

La peau du cou et les tissus sous-cutanés ne regoivent pas de rayons 
et en cas d’insuccés on pourra recourir sans ennui a des interventions 
mutilantes. On pourra également procéder sans géne a des évidements 
ganglionnaires. 

Nous manquons évidemment d’expérience. Il nous faut le recul du 
temps et si nous avons tenu a présenter notre technique c’est bien 
moins pour prendre une position que pour attirer l’attention sur elle 
et pour inciter ceux d’entre vous qui seraient au moins partiellement 
convaincus par nos raisons de l’essayer. 

Nos premiéres constatations sont trés encourageantes. Nous avons 
irradié presque uniquement des cancers inopérables 4 cause d’adéno- 


BULL. DU CANCER, 1954, T. 41, N° 2. 16 
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pathies fixées. Nous ne comptons pas les guérir, mais nous pouvons 
affirmer que nous avons obtenu la cicatrisation de la lésion primitive 
et ceci par une méthode facile, demandant simplement une bonne 
anesthésie par pulvérisations. La briéveté de l’application, la facilité 
de surveillance directe par laryngoscopie, la mise en place absolument 
correcte d’un faisceau étroit constituent a notre avis des garanties qu’il 
ne faut point négliger. Nos méthodes par laryngofissure et par laryngo- 
scopie directe doivent étre largement essayées avant d’étre rejetées, 
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Contribution a la pathogénie 
de la maladie hémorragique de Duran-Reynals 
II : Production de lésions hémorragiques 
par le virus de l’endothéliome de Murray-Begg 


PAR 


P. VIGIER 


Dans un travail récent (Vigier (1), 1953), nous avons rapporté les 
résultats d’une premiére série de recherches entreprises dans le but 
d’approfondir nos connaissances sur la pathogénie des lésions hémor- 
ragiques non néoplasiques produites chez l’embryon et le poussin par 
le virus du sarcome de Rous de la poule. 

Ces lésions, bien décrites par Duran-Reynals et ses collaborateurs 
(Duran-Reynals, 1940; Duran-Reynals et Estrada, 1940; Milford et 
Duran-Reynals, 1943; Oker-Blom, 1951), résultent, on le sait, de l’action 
destructrice du virus sur les cellules endothéliales des vaisseaux san- 
guins et s’observent d’autant plus fréquemment que les animaux 
injectés sont plus jeunes. 

Il était intéressant, dans ces conditions, d’étudier le pouvoir hémor- 
ragipare chez le poussin et l’embryon d’un virus cancérigéne aviaire 
connu pour son action néoplasique au niveau des cellules endothéliales. 
C’est pourquoi nous avons repris avec le virus de l’endothéliome de 
Murray-Begg (Begg, 1927; Murray et Begg, 1930), les expériences 
que nous venions d’effectuer avec le virus du sarcome de Rous, en 
nous placant dans les conditions optima pour la production de la mala- 
die hémorragique déterminées au cours de ces derniéres. 

Nous avons ainsi pu obtenir des lésions hémorragiques typiques 
(Vigier (2), 1953) et préciser, d’une part, les points communs de la 
maladie hémorragique due au virus de l’endothéliome et de la maladie 
due au virus du sarcome et, d’autre part, les caractéres particuliers 
des lésions dues au virus de l’endothéliome. 


MATERIEL ET METHODES 


Les animaux utilisés ont été des embryons d’ceufs incubés de 3 a 
13 jours et des poussins éclos depuis moins de 4 jours, tous provenant 
de poules de race Leghorn blanches. 
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Les produits inoculés dans les ceufs et aux poussins ont été de 
3 sortes : 1° des suspensions cellulaires a 25 p. 100, préparées par 
broyage, au broyeur de Borrel, dans du sérum physiologique, de 
tumeurs de Begg de greffe, prélevées extemporanément; 2° du sang 


Fic. 1. — Embryon porteur de lésions hémorragiques bien localisées (« blebs ») 
du foie et d’un doigt de la patte gauche, en l’absence de toute tumeur. 


de poules présentant une forme leucémique d’endothéliome (Oberling, 
Guérin et Lacour, 1953); 3° des extraits acellulaires préparés par cen- 
trifugation ou par filtration, sur bougie Chamberland L1, de broyats 
de tumeurs de Begg dans de l’eau bidistillée stérile tamponnée au 
pH 7,4, avec un tampon phosphaté de Scerensen M /150. 

Les broyats ont été inoculés, 4 la dose standard de 0,25 cm? a des 
ceufs incubés de 3-6 jours, par voie vitelline, A des ceufs incubés de 
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8-11 jours, par voie chorio-allantoidienne et aux poussins nouveau-nés, 
par voie intramusculaire, dans les pectoraux. 

Le sang a été injecté, par voie intraveineuse uniquement, a la dose 
de 0,25 cm’, A des ceufs incubés de 10-13 jours. 

Les extraits acellulaires ont été inoculés, également par voie intra- 
veineuse, A des ceufs incubés de 9-13 jours ala dose de 0,25 cm® et 
aux poussins nouveau-nés 4 la dose de 0,5 cm’. 

Les ceufs ont été examinés dés la mort des embryons, ou peu avant 
l’éclosion, en cas de survie de ces derniers. Les poussins ont été exa- 
minés a leur mort. 


RESULTATS 
A. — Cufs embryonnés 


1° Gufs incubés de 3-6 jours inoculés, par voie vitelline, avec des sus- 
pensions cellulaires d’endothéliome. — Sur 39 ceufs ayant survécu a 
Vinoculation, 30 présentaient des tumeurs vitellines uniques ou mul- 
tiples de 0,1-0,5 g au total et, sur les 30 embryons de ces ceufs por- 
teurs de tumeurs, 11 présentaient des lésions hémorragiques typiques 
au niveau du foie (6 cas), des tissus sous-cutané et cutané (5 cas) et 
de la chorio-allantoide (2 cas). Dans 7 de ces 11 cas, les lésions hémor- 
ragiques étaient pures, dans les 4 autres elles étaient associées a des 
proliférations tumorales localisées au foie. Chez 3 autres embryons 
des ceufs porteurs de tumeurs, enfin, les organes (foie, rate, reins) 
présentaient des proliférations tumorales pures. 

2° Cufs incubés de 8-11 jours inoculés, par voie chorio-allantoidienne, 
avec des suspensions cellulaires d’endothéliome. — Sur 32 ceufs survi- 
vants a Vinoculation, 28 présentaient des tumeurs chorio-allantoi- 
diennes uniques ou multiples de 0,5-4 grammes au total et, sur les 
28 embryons de ces ceufs porteurs de tumeurs, 6 présentaient des lésions 
hémorragiques, toutes localisées au foie. Dans 2. de ces 6 cas les lésions 
hémorragiques étaient pures, dans les 4 autres elles étaient associées 
a des proliférations tumorales du foie et d’autres organes (rate, pou- 
mons). Chez 6 autres embryons des ceufs porteurs de tumeurs, enfin, 
les organes (foie, rate, reins) présentaient des proliférations tumorales 
pures. 

3° CEufs incubés de 10-13 jours inoculés, par voie intraveineuse, avec 
du sang de poules présentant une forme leucémique d’endothéliome. — 
Sur 11 ceufs ayant survécu a l’inoculation, 10 présentaient des tumeurs 
chorio-allantoidiennes, pour la plupart multiples, de 0,3-3 grammes 
au total. Sur les 10 embryons de ces ceufs porteurs de tumeurs, 3 pré- 
sentaient des lésions hémorragiques localisées au foie, dont 1 pure et 
2 associées A des proliférations tumorales du foie et de la rate. Quatre 
autres embryons d’ceufs porteurs de tumeurs, de plus, présentaient 
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des proliférations tumorales pures des organes (foie, rate, moelle 
osseuse). 

4° Cufs incubés de 9-13 jours, inoculés, par voie intraveineuse, avec 
des extraits acellulaires d’endothéliome. — Sur 11 ceufs survivants 4 
Vinoculation, 8 présentaient des tumeurs chorio-allantoidiennes mul- 
tiples de 0,2-2 grammes au total. Sur les 8 embryons de ces ceufs, 


Fic. 2. — Hémorragie chorio-allantoidienne (pure). 


5 présentaient des lésions hémorragiques localisées au foie (5 cas) et 
au sac vitellin (1 cas). Dans 1 seul de ces 5 cas, les lésions hémorragiques 
étaient pures, dans les 4 derniers elles étaient associées a des proli- 
férations tumorales des organes (foie, rate, poumons). Trois autres 
embryons, enfin, dont 2 d’ceufs sans tumeurs chorio-allantoidiennes, 
présentaient des proliférations tumorales du foie. 
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B. — Poussins nouveau-nés 


1° Poussins inoculés, par voie intramusculaire, avec des suspensions 
cellulaires d’endothéliome. — Sur 14 poussins inoculés, 11 ont déve- 
loppé des tumeurs locales et sont morts en 6-24 jours, dont 8 avec des 


Fic. 3. — Hémorragie en nappe intrahépatique. 


proliférations tumorales métastatiques du foie et d’autres organes 
(rate, poumons, moelle osseuse). Mais aucun n’a présenté de lésions 
hémorragiques. 

2° Poussins inoculés, par voie intraveineuse, avec des extraits acel- 
lulaires d’endothéliome. — Sur 25 poussins inoculés, 17 sont morts en 
6-21 jours et 2 autres en 35 et 45 jours, tous les 19 avec des tumeurs 
viscérales (foie, rate, poumons, reins, moelle osseuse, coeur). Mais ici 
encore, aucun des poussins n’a présenté de lésions hémorragiques. 
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EXAMEN HISTOLOGIQUE DES LESIONS HEMORRAGIQUES 
ET TUMORALES 


L’examen histologique des lésions hémorragiques, tout d’abord, a 
démontré leur identité avec les lésions décrites par Duran-Reynals 


Fic. 4. — Petite hémorragie punctiforme intrahépatique (pure). 


et ses collaborateurs et retrouvées par nous chez les embryons et les 
poussins inoculés avec le sarcome de Rous. 

Dans les formes pures nous avons pu observer tous les stades décrits 
par Duran-Reynals, depuis l’hémorragie punctiforme bien localisée 
(« bleb ») jusqu’aux grandes suffusions hémorragiques en nappe intra- 
tissulaires. L’étude des hémorragies bien localisées, effectuée sur des 
coupes en série, nous a permis de vérifier, en particulier, qu’il ne 
s’agissait pas d’hémorragies secondaires 4 une prolifération tumorale, 
mais bien d’hémorragies primitives par rupture de capillaires ou de 
petits vaisseaux. Nous n’avons toutefois pas réussi 4 retrouver les 
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images de cellules endothéliales gonflées décrites par Duran-Reynals. 
Sans doute s’agit-il 14 d’un phénoméne transitoire de courte durée 
précédant de peu la rupture vasculaire et done difficile 4 observer. 

L’étude des lésions hémorragiques associées aux lésions tumorales s’est 
avérée également intéressante, car elle nous a permis d’observer la 
coexistence des hémorragies par rupture de l’endothélium vasculaire 
et de proliférations tumorales centrées sur des vaisseaux immédia- 


J 
Fic. 5. — Hémorragie intrahépatique plus importante, associée a des prolifé- 


rations tumorales discrétes, dont une (a gauche) nettement centrée sur un 
Vaisseau. 


tement voisins des vaisseaux rompus et du méme calibre que ceux-ci. 

L’étude des formes tumorales pures a montré des images identiques 
aux précédentes, les hémorragies en moins. 

L’étude des formes tumorales, tant pures qu’associées, nous a, enfin, 
permis de vérifier que la prolifération néoplasique débutait bien au 
niveau des cellules endothéliales des vaisseaux et des capillaires, ainsi 
que l’avaient rapporté Murray et Begg. 
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Ainsi donc, les lésions hémorragiques et les proliférations tumorales 
déterminées par le virus de l’endothéliome paraissent bien résulter, 
les unes comme les autres, de l’action, cyto-destructrice dans le premier 
cas et cyto-stimulante dans le second, du virus sur les cellules endo- 
théliales des vaisseaux. 


Fic. 6. — Proliférations tumorales pures, autour d’un gros vaisseau. 


DISCUSSION ET CONCLUSION 


Nos recherches sur la pathogénie de la maladie hémorragique pro- 
duite par le virus du sarcome de Rous nous avaient permis de vérifier 
et de préciser le réle important de certains facteurs « de terrain » et, 
en premier lieu, de l’Age des animaux inoculés. Nos expériences avec 
le virus de l’endothéliome de Murray-Begg nous ont montré que ces 
facteurs interviennent également dans la pathogénie de la maladie 
produite par ce virus. 

Le réle capital de V'dge des embryons au moment de l’inoculation 
ressort de maniére évidente de la comparaison des résultats enregistrés 
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avec les suspensions cellulaires de sarcome inoculées dans le sac vitel- 
lin et sur la chorio-allantoide. Les lésions hémorragiques, qui sont ici 
secondaires aux tumeurs annexielles, sont, en effet, nettement plus 
fréquentes chez les embryons des ceufs de 3-6 jours inoculés par voie 
vitelline que chez ceux de 8-11 jours injectés par voie chorio-allan- 
toidienne, et ceci malgré les dimensions beaucoup plus considérables 


Fic. 7. — Prolifération tumorale endothéliale 4 son début. 


des tumeurs chorio-allantoidiennes (0,5-4 g contre 0,2-0,5 g aux 
tumeurs vitellines). 

Ce réle de l’Age devient encore plus évident lorsqu’on considére 
les lésions hémorragiques pures. Celles-ci sont, en effet, nettement plus 
fréquentes chez les embryons des ceufs de 3-6 jours inoculés par voie 
vitelline que chez ceux de 8-11 jours inoculés par voie chorio-allan- 
toidienne et ceux de 9-13 jours inoculés par voie intraveineuse avec 
du sang ou des extraits acellulaires d’endothéliome. Or, dans ces der- 
niers cas « l’imprégnation » des tissus des embryons par le virus n’est 
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pas seulement secondaire aux tumeurs chorio-allantoidiennes déter. 
minées par l’injection dans les veines de la membrane, mais aussj 


primitive et, partant, plus massive encore (tableau I). 


TABLEAU I 
NomBrE | NomMBRE | NoMBRE | NoMBRE N 
INOCULES + OMBRE 
GE A LINOCULATION| sur- | TuMEURS | TUMEURS | TUMEURS 
(ET VOIE) VIVANTS | LOCALES |EMBRYONS|EMBRYONS oeec 
(1) (PURES) (PURE) 
Embr. 3-6 j. (intra- 
Ws. 30 4 4 7 
Embr. 8-11 j. (chorio- 
32 28 6 4 2 
Embr. 10-13 j. (sang 
11 10 4 2 1 
Embr. 9-13 j. (acell. i-v) 11 8 3 1 


(1) Tumeurs vitellines ou chorio-allantoidiennes, 


Le réle de l’Age apparait aussi clairement si l’on compare I’inci- 
dence de la maladie hémorragique, et surtout de ses formes pures, 
chez les embryons des ceufs de 3, 4, 5 et 6 jours porteurs de tumeurs 


vitellines (tableau II). 


TABLEAU II 


NoMBRE | NOMBRE NoMBRE NoMBRE 

INOCULES + + 

AGE A L'INOCULATION SUR- TUMEURS | TUMEURS 
VIVANTS VIT. EMBRYONS + M.H 

% 9 8 0 0 4 

17 14 3 2 

Embr.6 j.. . . 13 8 1 2 0 


Les dimensions des tumeurs vitellines et le nombre de jours entre 
Vinoculation et l’autopsie étant du méme ordre dans les trois groupes 
d’Age de ce tableau, on y voit comment la maladie hémorragique, 
d’abord pure chez les embryons de 3-4 jours, s’associe ensuite a des 
proliférations tumorales métastatiques chez ceux de 5 jours pour 
disparaitre (dans les conditions de l’expérience) chez ceux de 6 jours. 

Le réle de l’Age est d’ailleurs encore plus nettement établi par le 
fait qu’aucun des poussins nouveau-nés, contrairement aux embryons, 
n’a présenté de lésions hémorragiques. Ily ala une différence de compor- 
tement entre le virus de l’endothéliome et le virus du sarcome de Rous 
dont la cause reste a établir. Il ne semble toutefois pas que ce phé- 
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noméne soit lié 4 une moindre richesse en virus de l’endothéliome, 
étant donné qu’a l’époque de nos expériences, celui-ci contenait au 
moins 10° unités infectieuses par gramme de tissu tumoral frais. 

Comme dans la maladie hémorragique déterminée par le virus du 
sarcome de Rous, enfin, l’4ge des embryons influe de maniére trés 
nette sur les localisations des lésions hémorragiques déterminées par 
le virus de l’endothéliome. II suffit ici de rappeler que 5 des 11 embryons 
de la série intravitelline présentaient des lésions hémorragiques sous- 
cutanées et cutanées (surtout au niveau des pattes) et que 2 d’entre 
eux présentaient également des hémorragies pures sur la chorio-allan- 
toide, alors que dans aucune autre série les embryons ne présentaient 
de lésions hémorragiques ailleurs que dans le foie. 

Le foie étant, par ailleurs, le siége le plus fréquent des proliférations 
tumorales, associées ou non aux lésions hémorragiques, on retrouve 
ici, de plus, le phénoméne de « convergence » des lésions hémorragiques 
et tumorales qui avait déja été observé dans la maladie hémorragique 
Géterminée par le virus du sarcome de Rous, et que nous pensons 
étre di au développement d’une réceptivité tissulaire de plus en plus 
étroite vis-a-vis du virus. Ce fait est intéressant car, étant donné que 
tous les tissus de l’organisme renferment des cellules endothéliales 
vasculaires sur lesquelles le virus de l’endothéliome peut agir a priori, 
il faut admettre que les cellules endothéliales de certains organes et 
tissus, et en particulier le foie, jouissent d’une réceptivité particuliére, 
sinon élective, vis-a-vis du virus de Murray-Begg. 


TABLEAU III 


EMBRYONS EMBRYONS EMBRYONS 
DIMENSIONS SURVIVANTS -+- TUMEURS + TUMEURS EMBRYONS 
DES TUMEURS | + TUMEURS ORGANES ORGANES + M. H. (PuRE) 
ANNEXES (PURES) + M. H. 
Tumeurs vit, 
0,2 g 10 2 0 2 
> 0,2 g 20 2 4 5 
Tumeurs chorio 
all. 
<1¢ 6 3 0 0 
1-2 g 10 1 2 
>2¢€ 12 2 2 1 
| 


A cété de ces phénoménes « de terrain » dont l’importance apparait 
ainsi réellement capitale, il faut également mentionner le réle joué, 
dans les cas ot la maladie hémorragique est secondaire a des tumeurs 
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annexielles, par la dimension de ces tumeurs. On retrouve ici encore 
un phénoméne observé avec le sarcome de Rous, a savoir que, a Age 
égal des embryons, plus les tumeurs sont importantes, plus les lésions 
hémorragiques sont fréquentes (tableau III). 

Et, de méme qu’avec le virus de Rous, ici encore le plus simple 
est d’admettre que l’incidence de la maladie hémorragique est condi- 
tionnée par le taux de virus circulant, lui-méme fonction de la dimen- 
sion des tumeurs. 

Mais le probléme essentiel demeure posé. Pourquoi le virus de l’en- 
dothéliome de Murray-Begg détruit-il les cellules endothéliales chez 
l’embryon, et surtout le tout jeune embryon, et pourquoi les incite-t-il 
a une prolifération maligne chez l’animal plus agé? 


REsuME 


L’inoculation de suspensions cellulaires, de sang de poules présen- 
tant une forme leucémique d’endothéliome et d’extraits acellulaireg 
d’endothéliome de Murray-Begg dans des ceufs embryonnés a déterminé, 
outre des tumeurs in situ et des proliférations tumorales métastatiques, 
des lésions hémorragiques viscérales et sous-cutanées et cutanées des 
embryons, identiques 4 celles dues au virus du sarcome de Rous. 

Comme avec ce dernier cette « maladie hémorragique » est apparue 

' d’autant plus fréquemment et a touché une variété de tissus d’autant 
plus grande que les ceufs étaient inoculés plus jeunes. 

A la différence du virus du sarcome de Rous, toutefois, le virus 
de lendothéliome n’a déterminé aucune lésion hémorragique chez les 
poussins nouveau-nés. 

Mais lintérét de la maladie hémorragique produite par le virus 
de l’endothéliome de Murray-Begg résulte surtout de ce que le virus 
cancérise, chez l’animal plus agé, les mémes cellules endothéliales 
vasculaires qu’il détruit chez l’embryon lorsqu’il produit cette maladie. 
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De tout temps on a été frappé par la répartition inégale des maladies 
dans les différentes parties du monde. Ces différences ont été attribuées 
a des causes trés diverses, réelles ou imaginaires, telles que les rigueurs 
du climat, l’action de l’eau, du sol, etc. Les recherches plus récentes 
ont permis d’approfondir la connaissance de ces causes et si, parmi 
celles-ci, on s’accorde encore a faire jouer un réle au climat des tropiques, 
il faut admettre cependant que les maladies réellement propres aux 
tropiques sont rares et que, le plus souvent, ce n’est pas le climat 
tropical comme tel, mais les conditions de vie réalisées dans les tro- 
piques qui favorisent leur genése et leur propagation (2). 

Les problémes qui dominent la médecine de l’Orient sont ceux des 
maladies infectieuses, parasitaires et les affections dues 4 la sous-ali- 
mentation ou a une nutrition mal équilibrée. Il n’y a pas si longtemps, 
du reste, que les pays occidentaux avaient a faire face 4 ces mémes 
problémes et ils ont été résolus par le développement systématique 
de l’hygiéne publique et par l’application rigoureuse des mesures sani- 
taires. Actuellement encore, de gros efforts sont faits pour lutter contre 
les conditions ingalubres liées 4 l’alimentation et A habitation. Avec 
Yélimination progressive des maladies infectieuses qui s’est accomplie 
ainsi au cours du siécle dernier, des dangers nouveaux ont fait leur 
apparition : le cancer et les affections dégénératives cardio-vasculaires 
apparaissent maintenant comme principales causes de mort dans les 
pays d’Europe et d’Amérique du Nord. 

Dans les pays d’Orient, le cancer fut considéré, jusqu’A une date 
toute récente, comme une maladie trés rare. Cependant, nos propres 
études indiquent que les peuples de ces pays y sont aussi sujets que 
n’importe quel autre membre de la race humaine (8, 10). 


DIFFERENCES DE LA MORTALITE CANCEREUSE 


Tous les types de tumeurs malignes se rencontrent aux Indes. Il 
est probable que la différence de la fréquence cancéreuse entre la popu- 
lation des Indes et celle de l’Europe Occidentale s’explique par des 
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différences de la durée moyenne de la vie et par les insuffisances de 
nos méthodes statistiques. Ceci résulte trés nettement des chiffres 
de mortalité recueillis pour la ville de Bombay (fig. 1 et 2). Si les 
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AGE 

tracés de la mortalité cancéreuse de Bombay, couvrant une période 
de 10 ans, sont corrigés en tenant compte de l’imperfection des statis- 
tiques médicales, on est frappé de voir que la mortalité cancéreuse 
moyenne annuelle, établie sur 100 000 personnes, donne des chiffres 
qui se rapprochent d’une facon surprenante de ceux constatés a 
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Londres et &4 New-York, exception faite des données placées aux 
extrémités des tracés ou nos chiffres sont trop faibles pour permettre 
une déduction utile. 

Alors que la réceptivité au cancer semble étre la méme aux Indes 
que dans les autres pays, il faut souligner que la localisation des cancers 
y est fort différente. Ces différences peuvent étre liées 4 des facteurs 
génétiques, 4 des conditions de race, du milieu et aux habitudes que 
les gens prennent au cours de leur existence. Les facteurs génétiques 
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H.NS.M - HOSPITAL NUESTRA SENORA DE LAS MERCEDES, HABANA. (1939-47) 


TMH — TATA MEMORIAL HOSPITAL, BOMBAY (1941-45) 


Fic. 3. — Comparaison de la fréquence du cancer cutané 
entre La Havane et Bombay. 


sont difficiles 4 saisir, mais |’ Inde représente un terrain favorable pour 
entreprendre des études en ce qui les concerne. Le peuple indien réalise, 
a certains égards, des conditions expérimentales puisqu’il est frag- 
menté en un grand nombre de groupes dont la séparation est 
maintenue par des prescriptions trés strictes, empéchant entre eux 
tout contact social et, en particulier, le mariage. L’origine et l’évolution 
de beaucoup de ces groupes se perdent dans les ténébres de l’Age. 
Certains d’entre eux sont restés isolés socialement depuis plus de 
100 générations. La stratification du peuple indien s’est effectuée ainsi, 
suivant des plans verticaux, contrairement aux couches horizontales 
ou économiques des autres peuples. C’est ainsi qu’aux Indes, les per- 
sonnes appartenant 4 une communauté déterminée conservent leurs 
habitudes, leurs fagons de vivre et de penser, méme lorsque, pour des 
raisons économiques, a cause de l’industrialisation par exemple, elles 
sont obligées de quitter leur région d’origine et d’aller vivre en des 
endroits fort distants. Récemment, Sanghvi et nous-méme (18) avons 
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pu observer des différences frappantes dans la distribution des carac- 
téres génétiques, 14 ott des études anthropologiques trop sommaires 
avaient montré des caractéres identiques. Nos études des derniéres 
15 années ont déja mis A jour un grand nombre de faits trés intéressants 
concernant ce sujet. Elles ont montré qu’il y a des différences consi- 
dérables dans la distribution de divers types de cancers, non seule- 
ment entre Indiens et non-Indiens, mais entre les différentes commu- 


Fic. 4. — Indigéne du Cachemire tenant le kangri contre l’abdomen. 


nautés dans la méme partie de ce pays. Ce sont 3 types de diffé- 


rences que nous allons étudier pour illustrer les facteurs qui en sont 
responsables. 


1° Différences de l’incidence cancéreuse dues a des facteurs génétiques 


Les différences dans la constitution génétique entre certains indi- 
vidus peuvent se manifester dans la structure des tissus et dans leur 
tendance plus ou moins marquée a la transformation maligne. C’est 
ainsi que certains caractéres génétiques sont responsables de diffé- 
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rences dans la pigmentation cutanée. Or, il existe, chez des races 
relativement peu colorées, des différences frappantes quant a la suscep- 
tibilité au cancer cutané. Un exemple particuliérement démonstratif 
est fourni par une comparaison de la fréquence du cancer de la peau 
entre La Havane et Bombay. Ces deux villes sont situées 4 peu prés a la 
méme latitude et a ‘distance 4 peu prés égale du méridien de Green- 
wich. Or, 4]l’ Hospital Nuestra Senora de las Mercedes, 4 La Havane (17) 
le cancer de la peau est le type le plus commun des tumeurs malignes 
et constitue, A lui seul, 1/4 de tous les cancers (97% des tumeurs 
malignes chez les blancs); alors qu’au Tata Memorial Hospital, a 


Fic. 5. — Epithélioma malpighien de la paroi abdominale da a l’emploi du kangri. 


Bombay, ce méme cancer ne représente que 3 p. 100 de toutes les 
tumeurs malignes (fig. 3). Il est intéressant de noter que, parmi les 
blancs 4 Cuba, les régions les plus affectées de la peau sont les parties 
découvertes du corps, alors que chez les gens colorés les cancers du 
tronc ou des membres sont plus fréquents que ceux de la face. Aux 
Indes, la proportion du cancer cutané est a peu prés égale dans les 
parties exposées et dans les régions couvertes de la peau. 


2° Différences de Vincidence cancéreuse liées aux habitudes et usages 


a) Cancer de la verge. — Cette affection est peu fréquente dans la 
plupart des pays occidentaux [1,25% de toutes les tumeurs malignes 
de homme, Dean (3)]. Sa fréquence monte a 5 p. 100 dans la plupart 
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des pays d’Europe Centrale et en Espagne (19); 4 8 p. 100 au Vietnam (5) 
et a4 Java (12). En Indonésie, l’Age de la circoncision chez les Maho- 
métans varie entre 8 et 14 ans; alors que dans la plupart des régions 
aux Indes, elle oscille entre 0 et 6 ans. La rareté relative de ce 
type de cancer chez les circoncis a été souvent signalée, et Ken- 
naway (6) y a insisté encore récemment. Ces conclusions s’accordent 
avec nos propres constatations 4 Bombay ot nous n’avons jamais 
rencontré un cancer de la verge chez des Juifs qui forment, a peu pres, 


Fig. 6 7. 


Fie. 6. — Lésions de la peau de la hanche droite avec troubles pigmentaires, 
dues aux frottements du saree. 
Fic. 7. — Méme malade que celle représentée dans la figure gauche 


avec épithélioma malpighien de la hanche gauche dd aux frottements du saree. 


0,5 p. 100 de la population. Parmi les premiers 10 000 malades examinés 
au Tata Memorial Hospital, nous n’avons trouvé que 2 de ces 
cancers chez les Moslems contre 86 chez les Hindous. La proportion 
des hommes mahométans par rapport aux hommes hindous pendant 
cette méme période a été de 1 269 4 3 979. On arrive ainsi A attribuer 
a la circoncision un réle extrémement important dans la prévention 
de ce type de cancer. Mais il faut tenir compte de l’Age auquel cette 
opération est pratiquée et de l’étendue qu’on lui donne. Dans I’exécu- 
tion d’opérations rituelles, des considérations autres qu’anatomiques 
ou chirurgicales jouent un grand réle, et alors que l’Age de la circon- 
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cision a été prescrit par des réglements religieux, l’application de ces 
diverses prescriptions est soumise a des variations assez considérables 
chez les Mahométans dans les différentes parties des Indes. En Indo- 
nésie, ’'Age habituel de la circoncision est a peu prés de 9 ans et, chez 
un grand nombre d’enfants, cette opération est exécutée par le Dukun. 
Dans les cérémonies auxquelles j’ai assisté, j’ai été frappé par l’adresse 
technique avec laquelle cette opération est exécutée. 

Kouwenaar (12) a signalé l’existence de cancers de la verge chez 
des Javanais circoncis [on sait cependant que chez les Javanais maho- 


Fic. 8. — Lésions cicatricielles avec des pigmentations du pli inguino-scrotal, 
dues au dhoti. 


métans, la circoncision est souvent pratiquée de facon fort incomplete, 
a tel point que des opérations pour phimosis sont parfois nécessaires 
chez ces « circoncis »] et sa plus grande fréquence encore chez des 
Chinois en Indonésie. Lors -d’une visite que j’ai faite 4 Hanoi l’année 
derniére, j’ai été frappé par la fréquence de ce cancer. 

b) Kangri cancer. — Vers le début de ce siécle, Neve (15, 16) a 
observé l’apparition fréquente de cancers spino-cellulaires sur la peau 
de l’abdomen et a la face interne des cuisses chez les peuplades du 
Cachemire. Il attribuait la genése de ces tumeurs 4a l’usage de récipients 
en terre cuite contenant des charbons ardents. Ces récipients sont 
recouverts d’osier et suspendus au cou ou pris entre les mains (fig. 4). 
Ils sont tenus contre la partie inférieure de l’abdomen durant la sta- 
tion debout, et entre les cuisses en position assise ou accroupie. Les 
habitants du Cachemire déploient une grande adresse 4 maintenir leur 
kangri au contact direct de leurs cuisses, méme pendant qu’ils dorment 
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sur le dos. Comme conséquence de cette habitude, les femmes pré- 
sentent souvent, en hiver, des érythémes trés marqués et des eczémas 
de la peau 4 la face interne de la cuisse, sur le périnée et sur V'abdomen, 
s’étendant méme parfois jusqu’aux parties inférieures du thorax. Cet 
ustensile, appelé kangri, est utilisé dans le but évident de donner de 
la chaleur, dans un pays ot l’hiver est rigoureux et ot! la majorité des 
gens sont trop pauvres pour se procurer des vétements chauds oy 
d’autres moyens de chauffage. Grace aux publications de Neve, le 
kangri cancer (fig. 5) est trés connu aujourd’hui dans la littérature 


Fic. 9. — Dhoti cancer chez homme. 


médicale, quoiqu’on n’ait pas toujours compris les raisons exactes 
qui justifient l’utilisation de ce singulier procédé de chauffage. 

c) Dhoti, chutta cancers. — Nous avons décrit récemment (9) deux 
types de cancers associés, l’un avec le port d’un certain vétement 
(dhoti cancer), l’autre avec l’habitude de fumer des cigares trés rudi- 
mentaires en tenant l’extrémité allumée dans la bouche (chutta cancer). 
Le dhoti chez les hommes, ou saree chez les femmes, est une piéce de 
tissu de coton ou de soie mesurant 5 x 1,5 m, qui est porté a la place 
de pantalon, noué sur les hanches, une partie passant entre les jambes 
pour se fixer 4 la ceinture du dos. Certaines parties de la peau, les plis 
de l’aine et les hanches sont ainsi soumises 4 un frottement constant 
qui, combiné 4a l’action irritante de la sueur et des malpropretés s’ac- 
cumulant sous ces vétements, entraine des lésions cutanées carac- 
térisées par des troubles de la pigmentation. La peau s’amincit et 
devient luisante (fig. 6 et 7), et dans une certaine proportion de cas, 
ces lésions aboutissent au cancer (fig. 8 et 9). 

La facon curieuse de fumer la chutta (fig. 10), cigare trés primitif qui, 
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pour ne pas s’éteindre constamment, est fumé le bout allumé maintenu 
dans la cavité buccale, est pratiquée par les populations 4 Andhra. 
Wenger (23) a signalé que des femmes indigénes au Venezuela fument 
de la méme facon leurs cigarettes lorsqu’elles font leurs travaux de 
ménage et surtout lorsqu’elles blanchissent le linge. Il a constaté, chez 
ces femmes, une fréquence extraordinaire de leucoplasies du palais. 
Dans un certain pourcentage, ces lésions aboutissent 4 la formation 
de cancers (fig. 11). 


Fic. 10. — Femme fumant une chutta avec l’extrémité allumée dans la bouche. 


Nous avons insisté sur le fait que ces cancers sont probablement 
dus a l’action conjuguée de substances cancérigénes et d’une sensi- 
bilité accrue des cellules épithéliales 4 leur égard. 

d) Khaini cancer. — Le cancer de la lévre inférieure représente a 
peine 1 p. 100.des néoplasies buccales A Bombay, et ce faible pour- 
centage est commun 4a la plus grande partie des Indes, sauf dans 
2 régions : le Béhar et l’Uttar Pradesh (fig. 12). Nous attribuons la 
fréquence relative de ce cancer dans les régions mentionnées 4 une 
singuliére fagon qu’ont certaines classes arriérées des populations dans 
ces provinces de chiquer le tabac (9). Leur méthode consiste a introduire 
de la poudre de tabac mélangée A de la chaux dans le pli gingivo- 
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labial inférieur et, par des applications fréquemment renouvelées, ces 
substances fortement irritantes restent ainsi journellement pendant 
des heures au contact des muqueuses. 


3° Différences de la morbidité cancéreuse dues a des facteurs indéterminés 


En examinant la localisation prédominante des tumeurs malignes dans 
les divers services hospitaliers du monde, on constate des différences 


Fig. 11. — Chutta cancer du palais. 


frappantes. Ces comparaisons ont souvent été critiquées par les sta- 
tisticiens qui considérent que les populations hospitaliéres représentent 
un matériel fortement sélectionné. Mais puisque les différences existent, 
et sont évidentes, elles devraient former le point de départ d’études 
plus approfondies, cliniques et expérimentales. 

a) Cancer buccal. — La fréquence du cancer buccal dans la plus 
grande partie des Indes est considérable (7, 11) par rapport aux autres 
cancers, et ce fait mérite une attention toute particuliére. C’est ainsi 
que, sur un nombre de 2 000 malades atteints de cancer relevés au 
cours des 11 derniers mois au Lady Tata Memorial Hospital, presque 
la moitié (877) concernait des cancers de la bouche (fig. 13) et des 
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parties adjacentes du carrefour pharyngo-laryngé. La localisation de 
ces cancers se présente comme suit : 


Muqueuses buccales et amygdales. . . 13% 


La fréquence du cancer buccal, plus considérable dans les Indes 
que dans les autres pays, varie beaucoup suivant les différentes commu- 


TMH M.C. HL 
BOMBAY PATNA 
1941-45 1944-47 


43.85 


Eg Oral Concer 


Lip Concer 
5642 2636 


Fic. 12. — Différences de fréquence des cancers de la lévre et de la bouche 
chez les Hindous de Bombay et de Patna. 


nautés de Bombay. Nous avons déja_insisté ailleurs (7) sur ces diffé- 
rences, mais il nous parait utile d’y revenir 4 nouveau en raison de 
leur caractére frappant. 

1° Le cancer de la muqueuse jugale est 4 fois plus fréquent chez 
les Hindous Deccani que chez les Gujaratis, alors que la proportion 
de malades consultant A V’hépital est de 3 a 2. La cause de la fré- 
quence particuliére de ce cancer chez les pauvres hommes et femmes 
Deccani est attribuée A la coutume de mastiquer du tabac mélangé 
de chaux, avec ou sans feuilles de bétel, en appliquant la chique contre 
la paroi intérieure de la joue pendant une grande partie de la journée. 
2° Le cancer de la base de la langue et des amygdales est deux 
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fois plus fréquent chez les Gujaratis, et 90 p. 100 des malades appar. 
tiennent au sexe masculin. Il faut d’ailleurs dire que la population 
hospitaliére des Gujaratis est, en grande majorité, constituée par des 
hommes. Quoique cette prédominance du cancer de la base de lg 
langue et des amygdales chez les Gujaratis nous ait frappés depuis 
longtemps, nous ne sommes pas parvenus a en trouver la cause, 


Fic. 13. — Epaississement considérable et leucoplasie hyperplasique de l’épithé- 
lium de la muqueuse de l’angle de la bouche avec formation d’un épithélioma 
malpighien de la muqueuse buccale située plus en arriére. 


Beaucoup de malades atteints de cancers buccaux montrent une 
excrétion réduite de vitamine B dans leurs urines, méme aprés admi- 
nistration d’une dose de vitamine B au taux d’excrétion testé (22). 
Chez plusieurs de ces malades, nous avons observé une pigmentation 
particuliére, trés foncée, de la muqueuse buccale. Cette pigmentation 
n’atteignait pas la base de la langue. Récemment, Shroff, A notre Ins- 
titut, a recherché systématiquement cette pigmentation de la bouche, 
des muqueuses anale, vulvaire et vaginale chez 1 000 Indiens du sexe 
masculin et chez 100 femmes. Il a trouvé des taches noires dans la 
bouche chez 5 p. 100 des sujets bien portants. Chez les malades atteints 
de cancer buccal, une pigmentation intense fut observée dans 20 p. 100 
des cas (191 sur 877) suivis au cours d’une année. II n’y avait pas de 
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pigmentation associée 4 d’autres muqueuses chez les malades atteints 
de cancer buccal. Aucun de ces malades pigmentés ne montrait des 


SMOKERS | NON-SMOKERS| TOTAL 
Tobacco only m2 1260 
*@. N. Tobacco 990 2382 3342 
Non -Chewers 377? 1617 5394 
Totet 4679 our 9996 
PEOPLE WITH ORAL SYMPTOMS 
SMOKERS | NON-SMOKERS TOTAL 
Todecce only 64 454 508 
(482) (39-7) 
Tobecco 186 300 
(16-8) 2-8) 
Non-Chewers 165 1392 
(31-0) 
Total 1408 eer, 2306 
Fic. 14. — Influence des habitudes de chiquer et de fumer, en rapport avec des 


manifestations buccales (pigmentation, leucoplasie, fissure, etc.) chez les popu- 


lations rurales dans les parties occidentales des Indes. 


N. B. : feuilles ou noix de bétel. 


TATA MEMORIAL HOSPITAL 


WOMEN (1941-1950) 


HINDUS DECCANIS 


CANCER CERVIX 


1002 (48-74%) 


CANCER BREAST 250 (12-16%) 


OTHER TYPES OF 


PARSIS 


48 (12-12%) 


190 (47-97 %) 


804 (39:11%) (39-89 
CANCER 
2066 396 
Fie. 15. 


signes d’avitaminose. Et c’est ainsi que la signification de ces troubles 


pigmentaires n’a pas été élucidée jusqu’ici. 


Une enquéte récente, portant sur 1 000 hommes au-dessus de 30 ans, 
entreprise dans le but de déterminer le réle du tabac fumé ou chiqué, 
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avec ou sans bétel, sur le développement de lésions précancéreuses 
de la bouche, a fourni quelques indications trés intéressantes. Le 
tableau ci-joint (fig. 14) donne trés nettement l’impression que les 
feuilles de bétel, loin d’induire la formation du cancer jugal, empéchent 
plutét sa genése. 

b) Cancer du col et des glandes mammaires chez les femmes. — Le 
cancer du col est trés fréquent dans la plupart des pays d’Asie. Aux 


TATA MEMORIAL HOSPITAL 


WOMEN (1941-50) 


486-74 
39-89 
47-97 
2-16 
HO 
H.0.- HINDU DECCANIS 2066 396 
P — PARSIS 
Fic. 16. — Fréquence du cancer du col, du sein et des autres tumeurs chez les 


Hindoues-Deccani et les femmes Parsee. 
H.-D. : Hindoues-Deccani. P. : Parsee. 


Indes, sa fréquence est trés variable suivant les différentes commu- 
nautés. Presque la moitié de toutes les femmes Hindoues-Deccani, 
admises pour cancer, présentent une localisation cervicale (fig. 15). 
Chez ies femmes Parsee, au contraire, le cancer du col était A peu prés 
de 1/5 des tumeurs malignes alors que, chez elles, le sein était la loca- 
lisation du cancer chez, a peu prés, la moitié des femmes atteintes 
de tumeurs malignes (fig. 16). 

Les différences frappantes de la fréquence du cancer mammaire nous 
ont intrigué pendant trés longtemps. C’est ainsi qu’en Angleterre et 
Wales, 20 p. 100 des femmes cancéreuses présentent une localisation 
mammaire. Chez les femmes en Italie, la proportion correspondante 
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est de 10 p. 100, et chez les Japonaises 3 p. 100. Aucune explication 
plausible n’a été donnée jusqu’ici de ces différences, mais peut- 
étre est-il intéressant de citer quelques indications pertinentes A ce 
sujet : 

1° on a l’impression que le cancer du sein est plus fréquent chez 
les femmes non mariées et dans des communautés ot: les femmes se 
marient plus tard. Les femmes Parsee, par exemple, se marient en 
moyenne 10 ans plus tard que les femmes Hindoues-Deccani; 

2° il existe une différence marquée entre la fréquence du cancer du 


STANDARDISED MORTALITY IN 1930-32 OF MARRIED WOMEN 
AGED 35-65 ACCORDING TO SOCIAL CLASS OF HUSBAND 


1 1 i 


Fic. 17. — Fréquence du cancer du col et du sein chez des femmes entre 35 et 65 ans, 
conformément a la classe sociale du mari. 


col chez les femmes juives et non-juives. Chez la femme juive, le 
cancer utérin est rare et, lorsqu’il est observé, il atteint presque tou- 
jours le corps; 

3° il existe une prépondérance nette du cancer cervical chez les 
gens pauvres, partout dans le monde. Ce fait résulte clairement des 
Statistiques du Registreur général du Royaume-Uni (20, fig. 17). 

Il résulte du tableau suivant que la mortalité pour cancer utérin aug- 
mente, celle du cancer mammaire diminue avec la diminution de 
échelle sociale. Des études récentes montrent que la déficience de 
vitamine B empéche le foie d’inactiver l’cestrogéne, et ce fait peut 
avoir des rapports avec les constatations signalées ici. 
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MORTALITE STANDARDISEE EN 1930-1932 DE FEMMES MARIEES AGEES 
DE 35 A 65 ANS PAR RAPPORT A LA CLASSE SOCIALE DU MARI (*) 


NOMBRE 
TOTAL DES 
CLASSE SOCIALE I II III IV Vv FEMMES 
MARIEES 
Cancer: 
URS Sie 65 78 99 106 130 100 
138 116 103 84 82 100 


(*) I: hommes a profession déterminée ; III : artisans spécialisés; II et IV: 
intermédiaires ; V : ouvriers non spécialisés. 


c) Cancer primitif du foie. — L’importance de ce cancer aux Indes 
souléve des problémes trés intéressants. Le cancer du foie n’est cer- 
tainement pas aussi fréquent chez les Indiens que chez les Bantous en 
Afrique du Sud (1 et 4), chez les Négres de l’Afrique du Nord fran- 
caise (14) ou chez les Javanais et les Indonésiens (13 et 21). Probable- 
ment, sa fréquence varie dans une certaine mesure dans les différents 
états de la République des Indes. Mais il est certain que le nombre 
de personnes atteintes par cette forme de néoplasme est, proportion- 
nellement, beaucoup plus important qu’en Angleterre, en Australie 
ou en Amérique du Nord. 

Ce bref résumé de certaines de nos constatations aux Indes a été 
présenté dans le but de montrer aux chercheurs que le pays oriental 
offre un terrain favorable pour |’étude démographique du cancer, en 
raison des conditions raciales, économiques et sociales, trés spéciales, 
qui existent, a l’heure actuelle, dans ces régions. Des investigations 
soigneusement préparées et coordonnées dans différentes parties du 
pays sont susceptibles de fournir, dans ce domaine, des renseignements 
du plus haut intérét. Pour ne citer qu’un exemple : il ne fait pas de 
doute que la fréquence extraordinaire du cancer buccal aux Indes, 
sa rareté 4 Java et en Afghanistan, mériteraient des investigations 
‘ approfondies mettant en ceuvre une collaboration a l’échelle mondiale. 


(Indian Cancer Research Centre. Bombay, India.) 
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Cortico-surrénalome malin 
avec signes de féminisation chez |’homme 


PAR 


J. SEROR, L. SIROT et DEBRIE 


Les cortico-surrénalomes malins sont des tumeurs rares. Aussi les 
cas observés sont-ils le plus souvent publiés. Dans un travail récent 
Santy, Planchu et Boyer ont rappelé la classification de ces tumeurs, 
en fonction de leur traduction clinique. 

1° Cortico-surrénalome A forme de tumeur abdominale mono- 
symptomatique telle lobservation de Huguenin, Neyrard, Fauvet 
(publiée dans les Bulletins et Mém. Soc. médicale des Hépitaux de Paris, 
novembre 1948). 

2° Tumeurs avec fiévre ondulante. 

3° Tumeurs a forme métaplasique. 

4° Tumeurs avec syndrome endocrinien. 

Suivant la nature du retentissement endocrinien, métabolique ou 
a prédominance sexuelle, on décrit : 

a) Tumeurs a retentissement surtout métabolique : 

a) forme majeure : tumeur avec syndrome de Cushing ou 
6b) formes partielles ou dissociées : 

— cortico-surrénalomes 4 forme hypertensive; 

— cortico-surrénalomes avec diabéte; 

— cortico-surrénalomes avec insuffisance surrénale. 

b) Les tumeurs a retentissement sexuel peuvent étre classées suivant 
l’Age ou suivant le terrain sur lequel elles apparaissent en : 

” a) forme congénitale : pseudo-hermaphrodisme de Apert et 
Gallais; 
b) forme de l’enfant : syndrome de puberté précoce; 
c) forme virilisante de la femme; 
d) forme féminisante de l’homme. 

Les cas de cortico-surrénalome avec syndrome de féminisation sont 
beaucoup plus rares que les tumeurs masculinisantes chez la femme. 
Si on en croit Fadzean (Lancet, 28 décembre 1946), il n’y aurait eu 
a cette date que 7 cas connus, publiés dans la littérature, le premier 
appartenant a Bittorf (1919). 
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Dans le cas qu’il rapporte ils’agissait d’un homme de 29 ans, de consti- 
tution robuste qui présentait une augmentation de volume des seins, 
apparue 18 mois auparavant. La tumeur n’a été découverte que for- 
tuitement a l’occasion d’un examen systématique pour affection fébrile 
passagére. 

Le syndrome de féminisation comportant en plus de la gynécomastie 
un certain fléchissement de la puissance sexuelle. 

Quarante-trois jours aprés l’intervention, récupération de la vigueur 
génitale, développement de la pilosité, mais persistance de I’hyper- 
trophie mammaire. 

Dans les observations de Mathias, Buttorf, il y avait en outre une 
atrophie des organes génitaux externes et une hypertrophie de la 
prostate. 


L’observation que nous vous rapportons rappelle celle de Fadzean, 
mais intéressant un homme beaucoup plus 4gé; elle ne s’accompagne 
pas des mémes signes fonctionnels. 


OBsERVATION. — Malade indigéne 4gé de 56 ans originaire d’Ameur-el-Ain, 
entre dans le service du Pt Duboucher pour tumeur de l’hypocondre gauche. 

Le début remonte au mois d’octobre 1952 c’est-a-dire 4 9 mois, marqué par des 
douleurs de l’hypocondre gauche, survenant 4 la marche et contemporaines de 
Yapparition de la tumeur. 

Une gynécomastie bilatérale, douloureuse, d’apparition brutale (moins d’un mois). 

A Vexamen la tumeur de Vhypocondre gauche dépasse le rebord costal de 10 cen- 
timétres environ. 

Lisse, arrondie, de consistance ferme, elle est réguliére et son pdle inférieur nette- 
ment perceptible. 

Elle est mobile dans le sens transversal mais peu, elle suit les mouvements 
respiratoires. 

La glande mammaire est augmentée de volume en masse, de la méme maniére 
des 2 cétés. Son volume est celui d’une poitrine de fillette au début de la puberté. 

Le reste de l’abdomen est normal, le foie ne montre rien de particulier, il n’y 
a pas de signes de compression, ni circulation collatérale, ni ascite. 

Il n’y a rien d’autre a signaler dans l’examen du malade. Pas d’adiposité, ni de 
pilosité particuliére. Pas de modification des organes génitaux. Pas d’hypertension 
artérielle. 

Examens biologiques : F. N. 3 500 000 G. R.; B.-W. : négatif; le desage des 17-céto- 
stéroides : 9,20 mg en 24 heures avant l’intervention. 

Les examens radiologiques: sur la radiographie sans préparation pratiquée le 
10-7, !ombre d’une tumeur sphérique a contours réguliers et d’opacité homogéne, 
apparue sur le flanc gauche des 2 premiéres vertébres lombaires, estompant l’ombre 
du psoas et des 2 premiéres costiformes. 

Le lavement baryté dessine un cadre colique allongé : le célon descendant est 
en avant de la tumeur. L’angle splénique n’est pas abaissé, la tumeur appartient 
done au plan rétro-péritonéal. 

Un rétro-pneumopéritoine est pratiqué, il confirme l’indépendance de la tumeur 
par rapport a la rate. 

L’appartenance rénale parait plus difficile A éliminer; sur le cliché de profil on 
voit l’ombre tumorale refoulant en avant les clartés coliques, elle parait séparée 
@une ombre allongée postérieure, vraisemblablement rénale. 

L’urographie montre que les cavités caliciennes sont injectées sans déformation 
apparente. 


Un nouveau lavement baryté, combiné avec un rétro-pneumopéritoine con firme 
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un certain degré de clivage tumoro-rénal, mais ne donne aucune certitude quant 
4 Yorigine surrénalienne de la tumeur. 

Néanmoins les renseignements qu’il nous donne, joints a l’existence de la gyné- 
comastie d’apparition récente, nous permettent d’envisager, avant l’intervention 
le diagnostic de tumeur de la surrénale et suivant toute vraisemblance de la cortico- 
surrénale. 

Intervention le 29 juillet 1953: incision lombo-iliaque gauche. On refoule & la 
compresse le péritoine. La tumeur apparait, coiffant le péle supérieur du rein en 
haut, masquant, plus bas, sa face antérieure. La libération du péle supérieur est 
facile. Les difficultés sont a la face antérieure de la tumeur trés adhérente au méso- 
célon gauche. La libération n’est obtenue qu’au prix d’une lunette dans ce méso, 
sans lésion du conduit, ni d’un seul de ses vaisseaux. 

Au niveau du pédicule rénal, également, il est difficile de faire la part des vais- 
seaux a destinée tumorale et rénale. Il est nécessaire de disséquer minutieusement 
le pédicule rénal, pour ce faire. 

Extirpation de la tumeur, dans l’ensemble bien encapsulée. Suture du péritoine. 
Drainage de la loge rétro-péritonéale. Fermeture en 3 plans. 

Suites opératoires sans incident. 

L’examen histologique de la piéce est pratiqué par le P' agrégé Laffargue. Voici 
son compte rendu. 

La volumineuse tumeur macroscopique forme une masse d’aspect et de volume 
analogue a un rein. Nécrose, coloration soufre par place. Histologiquement épi- 
thélioma a structure endocrinienne trés accusée. Cellules spumeuses ou éosinophiles. 
Noyaux hyperchromatiques et monstrueux. Structure d’un cortico-surrénalome 
malin. 

Le malade est alors soumis 4 la radiothérapie et recoit 4 200 r en 2 champs. 

Fait a noter : la gynécomastie, sans régresser de volume d’une facon totale, devient 
insensible, alors qu’elle était douloureuse. 

Un nouveau dosage des 17-cétostéroides pratiqué aprés l’intervention donne 
12 milligrammes par 24 heures. . 

La biopsie testiculaire du 10 septembre montre peu de lésions du tissu intersti- 
tiel. Tubes séminiféres normalement disposés et contenant les cellules séminales 
a leur différent stade évolutif. Cependant, certaines travées sont dépourvues, et 
dans l’ensemble, l’activité spermatogénétique parait diminuée. 

Les radiographies pratiquées en septembre dernier (lavement baryté, urographie) 
montrent que les viscéres sont parfaitement en place et ne sont refoulés par aucune 
néoformation tumorale. D’ailleurs, l’opéré est actuellement en excellent état sans 
aucun signe de récidive. 


Cette observation est remarquable par la valeur sémiologique de 
la gynécomastie douloureuse. L’absence d’atrophie des organes géni- 
taux, une diminution possible de la vigueur sexuelle passée inapercue 
en raison de l’age, et, de toutes facons non signalée par le malade, ne 
pouvaient attirer l’attention. 

L’évolution mammaire, pathognomonique est parfois plus accentuée. 
Dans le cas de Bush, il y eut une sécrétion lactée. 

Chez notre malade, il n’y eut aucune sécrétion, mais un état congestif 
douloureux, comme dans les cas publiés, il n’y eut pas aprés l’interven- 
tion de régression notable de la gynécomastie, mais disparition de 
congestif douloureux. 

Dans notre cas nous avons retrouvé l’aspect anatomique habituel- 
lement décrit dans le cortico-surrénalome : l’encapsulement qui fait 
souvent penser 4 un adénome. 
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e sur la igni , 
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Amputation du sein complétée 
par une désarticulation scapulo-thoracique 
pour cancer mammaire a forme adénopathique 


PAR 


J. SEROR 


Le traitement chirurgical du cancer du sein est, depuis de longues 
années, codifié dans ses grandes lignes. L’exérése de la chaine ganglion- 
naire mammaire interne est, certes, A l’ordre du jour : elle ne constitue 
pas en soi une mesure révolutionnaire, mais s’intégre dans les régles 
générales de la chirurgie du cancer. 

Toute autre, dans son principe et ses indications, est l’opération 
que nous avons été amenés A exécuter chez la malade que nous vous 
présentons. 


Il s’agit, dans ce cas particulier, d’une tumeur du sein gauche de dimensions 
discrétes, s’étant manifestée au début par une adénopathie axillaire, homolatérale 
volumineuse. Le ganglion sans doute volumineux, dur, adhérent, a, de fagon 
exclusive, attiré l’attention du premier chirurgien traitant qui, pensant probable- 
ment a une adénopathie inflammatoire ou bénigne, en a tenté l’exérése. 

Cet acte chirurgical vraisemblablement laborieux, a comporté des suites parti- 
culiérement désastreuses. La tuméfaction axillaire a récidivé rapidement, envahis- 
sant plans superficiels et plans profonds, entrainant de ce fait, ulcération cutanée, 
névrite des éléments du plexus brachial et compression vasculaire. 

Rapidement le bras a doublé de volume et s’est immobilisé le long du corps, 
causant a chaque essai de mobilisation active ou passive des douleurs intolérables. 

L’état général s’en est trés vite ressenti et la malade a fini par étre évacuée sur 
le centre anticancéreux, dans un état lamentable. 

A ce stade le sein est trés volumineux, la peau présente sur toute sa surface le 
phénoméne de la peau d’orange, le mamelon est rétracté. Une stase lymphatique 
importante empéche de déterminer avec précision le contour de la masse tumorale 
que l’on percoit cependant d’une facon indiscutable. 

En présence d’une lésion aussi importante et venant de subir une poussée évolu- 
tive certaine sous l’action d’une agression chirurgicale intempestive et d’indication 
erronée, il parait préférable de soumettre la malade a la radiothérapie. Le seul 
résultat escompté, était la mise en veilleuse de la poussée évolutive, une stérili- 
sation relative de la lésion mammaire principale. Aucune modification de |’adéno- 
pathie axillaire n’était prévue. 
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De fait, aucune diminution de volume, aucune sédation importante des douleurs 
ne fut obtenue, ce qui permit, du reste, de faire accepter a la malade le traitement 
chirurgical proposé. 

Dans le but de faire une opération de propreté, de calmer les douleurs, nous avons 
proposé et réalisé une intervention en monobloc, consistant en : 

— amputation du sein; 

— désarticulation interscapulo-thoracique; 

—- curage ganglionnaire des groupes axillaires et sus-claviculaires. 

L’opération conduite sous hibernation pré- per- et postopératoire pratiquée par 
le Dt Monjal, chef de clinique d’anesthésiologie, a été fort bien supportée. 

L’étendue de la lésion mammaire nous a conduit a faire un sacrifice cutané 
important de telle sorte qu’une greffe secondaire a di étre pratiquée. 

Voici la malade 90 jours aprés l’intervention. Elle ne souffre plus et n’a besoin 
d’aucune médication antalgique; nous nous garderons bien d’émettre un pronostic 
favorable; l’état préopératoire ne nous permet pas d’escompter une guérison a 
longue échéance, le geste de chirurgie palliative réalisé a, pensons-nous, atteint 
son but. 


D’aucuns pourraient juger excessive pareille attitude chirurgicale. 
La désarticulation interscapulo-thoracique pour cancer du sein n’a, 
a notre connaissance, jamais été pratiquée en France. Nous n’en 
revendiquons pas néanmoins la paternité. Il y a de trés nombreuses 
années déja, notre maitre le P™ Duboucher nous répétait que c’était 
une opération parfaitement légitime dans les cas d’atteinte importante 
des ganglions de laisselle. Le curage de cette cavité était toujours 
limité et incomplet du fait de la présence du paquet vasculo-nerveux. 

L’excision du tissu cellulo-lymphatique pratiquée avec les éléments 
en place ne pouvait étre comparée a l’exérése lympbathique des 
désarticulations. 

A maintes reprises, il a proposé cette intervention qui n’a jamais 
été acceptée. 

Par contre des chirurgiens sud-américains (Prudente) ont pu la 
réaliser, dans un certain nombre de cas : les cas observés chez eux 
rappellent, par le caractére extensif des lésions, ceux que nous voyons 
au Centre anticancéreux d’Alger. Les résultats obtenus leur ont paru 
suffisamment intéressants puisqu’ils ont persévéré dans leur entre- 
prise et ils ont pu rapporter une vingtaine d’observations. 

Bien plus, ces exéréses étendues avec sacrifice d’un membre paraissent 
se justifier aux yeux d’un certain nombre de chirurgiens. Ne venons- 
nous pas de lire, dans le dernier numéro du Journal de chirurgie, que 
Moulonguet propose l’amputation inter-ilio-abdominale dans le cas 
d’adénopathie latéro-pelvienne compressive, consécutive aux néo- 
plasies utérines, contrélées par la curiéthérapie ou la chirurgie? 

Aussi, sans vouloir préconier le sacrifice d’un membre comme trai- 
tement idéal d’un cancer du sein a un stade IV, il nous parait utile 
de souligner Vindication particuli¢re que constitue l’atteinte irrémé- 
diable du paquet vasculo-nerveux. La présentation de cette malade 
prouve que l’intervention, dans sa réalisation et ses résultats immédiats 
ne déborde pas le cadre des gestes raisonnables. 
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Cancérisation du bassinet par benzopyréne 
provoquée aprés hydronéphrose 
chez le rat et la souris 


PAR 


F. GAGNE, M. POULIN, M™e LACOUR et M. GUERIN 


Il existe une différence considérable entre les délais nécessaires pour 
obtenir la cancérisation expérimentale de la peau chez la souris et 
chez le rat. Ces délais, qui sont de l’ordre de 3 4 4 mois chez la souris, 
atteignent prés d’un an et demi chez le rat (Oberling et Guérin, 1947). 

Nous nous sommes proposé de vérifier si une différence analogue 
se retrouvait pour les muqueuses. Nous nous sommes adressés tout 
d’abord a l’épithélium du bassinet. Dans ce but nous avons provoqué 
expérimentalement une hydronéphrose au sein de laquelle nous avons 
fait agir le cancérigene (benzopyreéne). 


TECHNIQUE 


Nous avons utilisé une technique trés simple dont voici la 
description : 

Premier temps : pour provoquer l’hydronéphrose l’uretére gauche, 
abordé par voie antérieure transpéritonéale, est lié au fil de soie 00. 

Deuxiéme temps (environ 1 mois d’intervalle) : le bassinet est trés 
dilaté (fig. 1). Chez le rat il contient en moyenne 2 4 3 centimétres cubes 
d’urine, mais son volume peut atteindre 10 centimétres cubes; chez la 
souris le contenu moyen du bassinet est de 0,2 cm® a 0,4 cm?. 

Cette hydronéphrose est ponctionnée a l’aide d’une aiguille intro- 
duite dans la partie terminale de l’uretére. Par cette aiguille on pra- 
tique l’injection intrapyélique d’une solution huileuse de benzopyréne 
A 2 p. 100. Chez le rat la dose varie de 1 A 2 centimétres cubes, chezla 
souris de 0,1 a 0,2 cm%. Un fil d’attente, introduit préalablement sous 
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Yuretére, est lié immédiatement au-dessus de l’orifice de ponction 
pour éviter une fuite du liquide dans l’abdomen. 

Nous avons injecté de la sorte 3 séries d’animaux : 

a) deux séries de rats Wistar, l’une de 40 animaux agés de 4 mois par 


Fic. 1. — Hydronéphrose chez le rat : vue macroscopique. 


moitié males et femelles; l’autre de 44 animaux agés de 8 A 9 mois et 
comportant 34 femelles et 10 males; 
b) une série de 30 souris par moitié males et femelles. 


RESULTATS 


Rats. — Sur les 84 rats mis en expérience, 31 seulement ont survécu 
plus de 50 jours aprés l’injection de benzopyréne (moment ou sont 
apparues les premieres modifications dela muqueuse) et ont été retenus 
pour cette étude. 
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Sur ces 31 animaux, 6 seulement ont présenté des tumeurs, mais en 


réalité il n’y avait que 12 survivants au moment de l’apparition de la 
premiére tumeur. 


Voici, résumées trés bri¢évement, les observations de ces 6 animaux 
avec les constatations macroscopiques et microscopiques : 


Rat 7 827 3 (n° 12939): mort 176 jours aprés l’injection de benzopyréne, 
Rein dilaté, le parenchyme trés mince ne présente aucune zone suspecte 
macroscopiquement. 

L’examen histologique montre en un seul point un épaississement de la muqueuse 
a tendance papillaire avec infiltration de cellules épithéliomateuses dans la paroi 
fibreuse jusqu’au contact des vestiges du rein scléro-atrophique. C’est un début 
d’épithélioma malpighien. 

Rat 12 950 9 (n° 18 509): décédé 132 jours aprés l’injection de benzopyréne, 
Le rein est distendu, rempli d’une substance jaundtre; dans la région hilaire s’est 
développée une masse tumorale du volume d’une amande, d’aspect sarcomateux, 

L’étude histologique indique que la muqueuse du bassinet est peu modifiée, 
sauf au niveau de l’abouchement urétéral, ou elle est trés hyperplasiée. La masse 
qui l’entoure adhére a la rate et représente un sarcome fusiforme avec quelques 
rares mégacytes. 

Rat 13 058 Q (n° 18 538): décédé 176 jours aprés l’injection de benzopyréne. 
Le rein est dilaté, du volume d’une prune, le parenchyme est épais et bourgeonnant; 
dans l’abdomen existe une bouillie brunatre. 

Histologiquement la muqueuse est trés épaissie avec parakératose. II existe 
une infiltration nette en profondeur par des travées d’épithélioma malpighien 
parakératosique dans un stroma scléreux avec réaction inflammatoire. 

Rat 13 059 2 (n° 18 543): mort 180 jours aprés l’injection de benzopyréne. Le 
rein est volumineux (grosse prune), a parois épaisses et blanchatres, II est en conti- 
nuité avec une masse du volume d’une amande, envahissant la capsule surrénale 
et les ganglions sus-rénaux. Cette masse, ala coupe, présente un aspect sarcomateux. 

L’examen histologique des divers fragments montre l’existence d’un épithélioma 
kératinisant qui adhére a l’intestin et d’un sarcome polymorphe avec des plages 
fuso-myxoides et mégacytaires. 

Rat 13 074 3 (n° 18 560); sacrifié 177 jours aprés l’injection de benzopyréne. 
Le rein est d’aspect tumoral, homogéne, de couleur grisatre. I] existe dans la région 
sus-rénale une tumeur indépendante, du volume d’une prune, d’aspect sarcomateux. 

Histologiquement, on ne trouve qu’un sarcome fuso-mégacytaire avec foyers 
hémorragiques sans traces de rein. 

Rat 13 056 2 (n° 19 133): sacrifié 368 jours aprés l’injection de benzopyréne. 
La poche hydronéphrotique atteint le volume d’une noix et la coque de parenchyme 
rénal est parsemée de petites masses blanchatres d’aspect nettement tumoral. 

L’examen histologique révéle une hyperplasie de la muqueuse en plages localisées 
a tendance végétante ou plus diffuses, qui s’accompagnent en 2 points d’un envahis- 


sement profond de la sous-muqueuse par des travées d’épithélioma malpighien 
parakératosique. 


Souris. — Sur les 31 souris mises en expérience, 8 seulement ont 
survécu plus de 40 jours aprés l’injection de benzopyréne. Sur les 8,5 
ont présenté un épithélioma ; 2 fois, il était apparent macroscopique- 
ment, 3 fois il a été découvert 4 l’examen histologique. 

Voici les observations succinctes de ces 5 animaux : 


Souris 7 938 2 (n° 14 867): morte 82 jours aprés l’injection de benzopyréne. 
Le rein tout entier est envahi par une tumeur blanchatre, multinodulaire avec une 
cavité nécrotique centrale. Le péritoine est envahi au voisinage de la rate et du 
diaphragme. I] existe une ascite hémorragique abondante. 
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L’examen histologique montre un épithélioma malpighien qui s’infiltre profon- 
dément jusqu’au niveau du plan musculaire pariétal et adhére a l’estomac; on ne 
retrouve pas trace du rein. 

Souris 7 936 2 (n° 14 910): sacrifiée 91 jours aprés l’injection de benzopyréne. 
Le rein est globalement dilaté, sans tumeur, ni infection. Il existe par ailleurs un 
kyste hydatique du foie. 


Fic. 2. — Epithélioma au début (rat). 


Histologiquement il existe au-dessous d’une muqueuse épaissie un début d’épi- 
thélioma malgithien avee des coulées de cellules épithéliomateuses ébauchant des 
globes parakératosiques, associées a une forte infiltration de polynucléaires. 

Souris 7 939 Q (n° 14 912): sacrifiée 92 jours aprés l’injection de benzopyréne. 
Il existe une volumineuse tumeur rénale, occupant tout le parenchyme et a laquelle 
adhére l’intestin gréle, 

L’examen histologique révéle plusieurs foyers d’épaississement de la muqueuse 
avec envahissement profond par des travées d’épithélioma malpighien paraké- 
ratosique. Il existe une forte infiltration a polynucléaires. 

Souris 7 937 2 (n° 14 913): sacrifiée 92 jours aprés l’injection de benzopyréne. 
Le rein dilaté est adh4rent aux orgines voisins., II existe par ailleurs un kyste 
hydatique du foie et une petite tumeur hémorragique grosse comme une noisette 
de la région parotidienne. 
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Histologiquement on note en plusieurs points une hyperplasie papillaire de Ja 
muqueuse avec mitoses fréquentes et des infiltrations de la sous-muqueuse par un 
épithélioma malpighien parakératosique qui envahit les vestiges du rein. La tumeur 
cervicale était un épithélioma glandulaire cysto-hémorragique d’origine mammaire, 

Souris 7 943 2 (n° 14 914): sacrifiée 93 jours aprés l’injection de benzopyréne, 
Le rein est dilaté sans aspect tumoral. 


Fic. 3. — Epithélioma kératinisant (rat). 


L’examen histologique indique un double foyer d’infiltration de la sous-muqueuse 
par un épithélioma malpighien parakératosique avec réaction importante a 
polynucléaires. 


ETUDE MACROSCOPIQUE 


Chez le rat, le rein lui-méme était toujours trés augmenté de volume, 
tantét d’aspect kystique avec une coque mince représentant le paren- 
chyme rénal, tantét d’aspect plus franchement tumoral soit qu'il 
s’agisse d’une tumeur homogéne de coloration blanchatre, soit qu’il 
s’agisse d’épaississement nodulaire de la coque périhydronéphrotique. 
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Il existait 3 fois une tumeur associée pararénale ou sus-rénale d’aspect 
sarcomateux. 

Chez la souris les aspects étaient sensiblement comparables mais les 
formes kystiques dominaient (3 sur 5) et c’est l’examen histologique 
qui permit d’affirmer l’existence du cancer. 


Fic. 4. — Epithélioma malpighien avec stroma sarcomateux (rat). 


ETUDE HISTOLOGIQUE 


Chez le rat au point de vue histologique le bassinet distendu est 
rarement tapissé en: totalité par l’épithélium qui présente des zones 
de nécrose, du fait des réactions inflammatoires avec formation de 
micro-abcés. La paroi kystique est représentée par une coque fibreuse 
dense ott on retrouve presque toujours des vestiges du rein scléro- 
kystique, sous forme de trés rares tubes excréteurs et surtout de nom- 
breux glomérules souvent tassés les uns contre les autres. 

Dans presque tous les cas existe une hyperplasie plus ou moins 
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marquée de la muqueuse du bassinet. Elle peut étre diffuse : elle se 
manifeste alors par un accroissement des couches cellulaires et s’accom- 
pagne d’un certain bouleversement de l’architecture normale. Elle 
peut aussi étre localisée et la muqueuse est épaissie par places. Celle-ci 
forme des nappes cellulaires uniformes, denses ou creusées de petites 
cavités : certaines représentent une absorption du liquide huileyx 


4 


Fic. 5. — Epithélioma malpighien (souris) : infiltration sous-muqueuse. 


injecté sous forme de globules lipidiques, dont la distension donne 4 la 
muqueuse un aspect bulleux. Dans d’autres cas les foyers d’hyperplasie 
épithéliale prennent une forme végétante, papillaire et font saillie a 
lintérieur de la cavité kystique. Il est assez fréquent de trouver dans 
la muqueuse, surtout au niveau des foyers d’hyperplasie, des zones 
de métaplasie ot les cellules épithéliales excrétrices prennent le type 
malpighien de revétement, parfois avec kératinisation véritable. Il ne 
semble pas que la cancérisation se produise électivement sur ces 
foyers de métaplasie épidermoide. 
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Au début de la transformation maligne on voit au niveau d’un 
épaississement de la muqueuse se produire une infiltration de la sous- 
muqueuse par des travées épithéliomateuses malpighiennes réalisant 
un papillome infiltrant (fig. 2). Leur prolifération aboutit dans les cas 
plus avancés a4 la constitution de cordons irréguliers d’épithélioma 


- 


Fic. 6. — Epithélioma malpighien (sovris) : infiltration de la coque rénale. 


malpighien véritable : il peut étre a type parakératinisant le plus 
souvent ou méme a type kératinisant véritable (fig. 3). 

En dehors des épithéliomas nous avons observé la formation de 
sarcomes polymorphes, dont l’un était associé 4 un épithélioma (fig. 4). 
Ils se caractérisent par des cellules fusiformes prédominantes, et 
peuvent se compliquer de formations mégacytaires a cellules géantes 
et de zones myxoides avec foyers hémorragiques assez abondants. 
Mais rien ne prouve que ces sarcomes se soient développés aux dépens 
du rein; il est méme vraisemblable qu’ils ont été provoqués par le 
benzopyréne, qui a pu fuser dans la cavité péritonéale. 
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Chez les souris les lésions étaient superposables. Tous les épithé- 
liomas étaient de type malpighien parakératosique (fig. 5 et 6) : i 
n’existait ni épithélioma kératinisant, ni sarcome. L’origine pluricen- 
trique des tumeurs est a souligner. 


DISCUSSION 


Il est remarquable que tous les épithéliomas obtenus dans nos 
expériences soient du type malpighien, comme les épithéliomas observés 
antérieurement apres l’action d’hydrocarbures cancérigénes sur le rein. 

C’est ainsi qu’Ilfeld en 1936 sur un total de 50 souris et de 7 rats 
obtient 12 épithéliomas épidermoides entre 6 et 10 mois chez 10 souris 
et 2 rats par inclusion intrarénale d’un pellet de dibenzanthracéne : 
4 des tumeurs apparues chez la souris ont été transplantées et l’une 
d’elles l’a été sur 4 passages. 

Oberling Ch., Sannié Ch., Guérin M., et Guérin P. en 1937 déter- 
minent en 10 mois chez le rat un épithélioma kératinisant du bassinet 
en introduisant un cristal de benzopyréne dans le parenchyme rénal. 
Cet épithélioma a été transplanté sur 2 passages. 

C’est au méthylcholanthréne que sesont adressés Athias et Furtado 
Diaz (1938) qui n’obtiennent d’ailleurs que 3 sarcomes sur 22 rats. Par 
contre Esmark, cité par Rask-Nielsen (1948), a obtenu de la méme 
maniére, outre 10 sarcomes, 1 épithélioma pavimenteux. 

Le développement de ces épithéliomas malpighiens implique une 
métaplasie évolutive, puisque aucun ne conserve le type épithélial 
excréteur de la muqueuse du bassinet. Celle-ci subit elle-méme cette 
transformation épidermoide en certaines zones, comme nous |’avons 
nettement observé histologiquement, mais |’épithélioma ne prend 
pas toujours naissance aux dépens de ces foyers métaplasiques. Il 
n’existe donc pas un parallélisme absolu entre la métaplasie de la 
muqueuse et le processus cancérigéne. 

Au point de vue rapidité d’apparition, il existe chez le rat une diffé- 
rence considérable entre les cancers cutanés et les cancers du bassinet. 
Ces derniers apparaissent en effet au bout de 6 mois, alors que le cancer 
cutané ne se développe qu’au bout de 16 mois. Malgré cela les délais 
sont toujours plus longs chez le rat que chez la souris ou la premiére 
tumeur est apparue moins de 3 mois aprés l’injection du _ benzo- 
pyrene. 

Cette différence de sensibilité 4 la cancérisation des revétements 
cutanés et muqueux, tout au moins chez le rat, exige des recherches 
complémentaires pour en trouver une explication valable. 

En résumé en injectant une solution huileuse de benzopyréne dans 
le bassinet, préalablement distendu par une hydronéphrose provoquée, 
chez 12 rats et 8 souris, nous avons obtenu chez les rats 4 épithéliomas 


malpig 

La 
beauc¢ 
lente 


ATHIAS 


prov 
JLFELD 
carb 
OBERL 
du r 
30-4 
OBERL 
tion 
Am: 
RasK- 
follo 
Cop 


CANCERISATION DU BASSINET PAR BENZOPYRENE 279 


malpighiens et 2 sarcomes et chez les souris 5 épithéliomas malpighiens. 

La cancérisation au niveau du bassinet chez le rat, tout en étant 
beaucoup plus rapide qu’au niveau de la peau, reste deux fois plus 
lente que chez la souris. 


BIBLIOGRAPHIE 


Aruias (M.) et Furtapo-D1as T.). — Sarcome transplantable: du rein 
provoqué par le méthylcholanthréne chez le rat. C. R. Soc. Biol., 1938, 127, 237. 

ILFELD (F. N.). — The experimental production of visceral tumors with hydro- 
carbons. Am. J. Cancer, 1936, 26, 743-753. 

OBERLING (Ch.) et GUERIN (M.). — Les réactions épithéliomateuses de la peau 
du rat aprés badigeonnage par le benzopyréne. Bull. du Cancer, 1947, 34, n° 1, 
30-42. 

OBERLING (Ch.), SANNIE (Ch.), GUERIN (M.) et GutRin (P.). — A propos de Il’ac- 
tion cancérigéne du benzopyréne. Ve Conférence dela Leeuwenhoek Vereeniging 1V, 
Amsterdam, 1937, 57-63. 

Rask-NIELSEN (R.). — On the development of tumors in various tissues in mice, 
following direct application of a carcinogenic hydrocarbon. Munskgaard, 
Copenhague, 1948. 


(Institut de Recherches sur le cancer G.-Roussy. 
Directeur: OBERLING.) 


Influence du germe de blé sur la migration 
des globules blancs dans le sang périphérique 
et sur la coagulabilité sanguine 


PAR 


Ch. OBERLING, M™ F. LACOUR et M. POULIN 


Dans des expériences antérieures, F. Lacour, Ch. Oberling, M. Guérin 
et C. Jean (*) ont mis en évidence l’influence favorisante du germe 
de blé sur le passage des cellules myélomateuses dans le sang circulant 
des rats porteurs d’un myélome transplantable. Alors que, chez les 
rats porteurs de myélomes soumis 4 un régime normal, 17 p. 100 des 
animaux seulement présentent des manifestations leucémiques, ce 
pourcentage s’éléve 4 70 p. 100 par adjonction de germe de blé a leur 
régime. Il a paru intéressant d’étudier le mode d’action du germe de 
blé et de voir, notamment, si cette substance n’était pas susceptible 
d’influencer d’une facgon générale le passage des cellules médullaires 
dans le sang. 

Chez des rats normaux maintenus 4 un régime au germe de Dlé 
pendant une durée plus ou moins prolongée, on n’observe pas de modi- 
fication sensible de la formule leucocytaire. Par contre, chez des ani- 
maux splénectomisés et atteints d’anémie a Bartonella, le germe de 
blé modifie trés sensiblement le nombre de cellules blanches contenues 
dans le sang périphérique, ainsi qu’il résulte des expériences suivantes : 


Trois séries de 5 rats ont recu, en plus de leur régime normal, 1,6 g de germe de 
blé pendant 7 jours précédant la splénectomie et pendant toute la durée ultérieure 
de i’expérience. Un nombre égal d’animaux a servi de contréle et a été soumis a 
un régime alimentaire normal. Dans la premiére série, nous avons fait une numé- 
ration des globules blancs le lendemain de la splénectomie et le 4¢ ou le 5¢ jour 
aprés. Dans les 2 autres séries, les numérations ont été pratiquées la veille de la 
splénectomie et le 4¢ jour aprés l’opération. Les tableaux suivants indiquent les 
résultats ohtenus dans ces 3 séries : 


(*) Lacour (F.), OBERLING (Ch.), GUERIN (M.) et JEAN (C.). — Influence du germe 
de blé sur la pénétration des cellules myélomateuses du rat dans le sang circulant. 
Bull. du Cancer, 1953, 40, n° 1, 56-58. 
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TABLEAU I 
SéRIE I : RATS 2 ELEVAGE INSTITUT AGES DE 7 SEMAINES 
RATS SOUMIS AU GERME DE BLE TEMOINS 
Leucocytose 

Noe rat lendemain apres Ne rat lendemain apres 

splénectomie | spiénectomie splénectomie | 
13 243 4 650 18 500 13 253 3 150 3 400 
13 245 4 800 15 500 13 254 3 500 4 100 
13 247 6 000 7 300 13 257 4 650 8 300 
13 251 4 500 10 300 13 258 5 300 4 200 
13 252 8 500 15 700 13 261 6 800 4 500 
total 28 450 67 300 total 23 400 24 500 
moyen. 5 690 13 460 moyen. 4 680 4 900 


Nous voyons done que le nombre de globules blancs a plus 


que 


doublé chez les animaux soumis au germe de blé, alors qu’il est peu 
modifié chez les témoins. 


TABLEAU II 
Série II : Rats ¢ WISTAR AGES DE 4 MOIS 
RATS AVEC GERME DE BLE TEMOINS 
Leucocytose Leucocytose 
Ne rat avant N° rat avant 
splénectomie a splénectomie jour aprés 
398 7 720 17 320 408 6 720 7 720 
399 4 560 11 920 409 8 800 9 880 
400 7 760 23 240 412 15 360 18 760 
404 5 200 16 100 415 13 040 26 320 
407 7 960 9 680 416 5 880 10 680 
total 33 200 79 160 total 49 800 53 560 
moyen. 6 640 15 832 moyen. 9 960 10 712 


Comme dans la premiére série le nombre des globules blancs a subi 
une augmentation considérable chez les animaux soumis au régime 
avec germe de blé alors qu’il n’existe pas de modification appréciable 
chez les témoins. 

Il est A retenir que le rat présente normalement des variations assez 
considérables de son taux leucocytaire, et c’est A des raisons purement 
accidentelles que nous attribuons le nombre plus élevé de leucocytes 


BULL. DU CANCER, 1954, T. 41, N° 2, 19 
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TABLEAU III 
SéRIE III : RATS g WISTAR AGES 


DE 3 mois 1 /2 


RATS AVEC GERME DE BLE TEMOINS 
Leucocytose | Leucocytose Leucocytose | Leucocytose 
Ne rat avant 4e jour aprés|| N° rat avant 4¢ jour apres 
splénectomie | splénectomie splénectomie | splénectomie 
491 6 800 16 400 497 15 680 29 240 
492 5 040 19 960 498 10 640 20 240 
493 12 960 23 680 499 15 360 5 600 
494 7 080 16 200 500 13 200 9 880 
total 31 880 76 240 total 54 880 64 960 
moyen. 7 970 19 060 moyen. 13 685 13 740 


chez les animaux témoins des deux derniéres séries. Malgré les diffé- 
rences assez notables du nombre leucocytaire au départ, les résultats 
expérimentaux sont des plus nets et montrent, chez les animaux soumis 
au germe de blé, une élévation du taux leucocytaire beaucoup plus 
marquée que chez les animaux témoins. 

Au cours des expériences, nous nous sommes heurtés a une difficulté 
imprévue : le sang des animaux ayant recu du germe de blé se coagulait 
si rapidement qu’il était souvent impossible de pratiquer les 
numérations. Il nous a paru intéressant dés lors de voir si, effective- 
ment, le germe de blé avait une action constante sur le temps de coagu- 
lation. 


TABLEAU IV 
TEMPS DE COAGULATION 
AVANT JOUR AVANT JOUR 
|| N® RAT |GERME DE BLE REGIME N° RAT |GERME DE BLE REGIME 
(secondes) (secondes) (secondes) (secondes) 
398 120 15 491 120 60 
399 150 20 492 125 30 
400 90 30 493 100 75 
401 90 20 494 120 60 
rod 495 15 
404 150 15 total 540 240 
405 90 30 moyen. 108 48 
406 90 30 
407 210 150 
total 1 110 375 
moyen. 111 37 
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Deux séries de rats, une de 10 et une seconde de 5 furent mises en 
expérience, chaque animal recevant 1,6 g de germe de blé par jour. 
Pour mesurer la rapidité de la coagulation du sang nous avons utilisé 
la technique des capillaires (tableau 4). 

Il ressort de ce tableau que le germe de blé agit d’une facgon trés nette 
sur la coagulation sanguine puisqu’il a entrainé une diminution consi- 
dérable du temps de coagulation qui est passé en moyenne aprés 
7 jours de régime de 108 secondes a 48 secondes. 

Devant ces résultats nous avons voulu vérifier si l’action du germe 
de blé se manifestait également sur d’autres animaux et nous l’avons 
ajouté a la nourriture de 8 souris et de 5 lapins. 

Les souris ont regu une dose quotidienne de 0,30 g pendant toute la 
durée de l’expérience et les lapins 7 grammes de germe de blé par jour. 


Voici les tableaux schématisant les résultats : 


TABLEAU V 
TEMPS DE COAGULATION 
AVANT GERME JoUR JouR 
N° Souris DE BLE DU REGIME DU REGIME 
(secondes) (secondes) (secondes) 
205 150 170 
200 100 130 
210 160 90 
205 180 150 
180 150 140 
a ee 1 590 1 190 1 080 
198 148 135 
TABLEAU VI 
TEMPS DE COAGULATION 
AVANT GERME JOUR 7° JOUR 
N° LAPINS DE BLE DU REGIME DU REGIME 
(secondes) (secondes) (secondes) 
90 60 75 
wes 60 45 30 
120 70 15 
210 15 15 
120 55 45 
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Chez les lapins l’action du germe de blé sur la coagulation a été aussi 
manifeste que chez les rats, et le raccourcissement du temps de coagu- 
lation est tout 4 fait comparable 4 celui constaté chez le rat (de 120 
a 36 secondes en 7 jours de régime). 

Par contre, chez les souris les modifications du temps de coagulation 
ont été beaucoup moins importantes, peut-étre en raison de |’insuffi- 
sance des doses données. 

Des expériences sont en cours pour étudier le mécanisme de cette 


hypercoagulabilité et pour chercher la fraction du germe de blé respon- 
sable de cette action. 


CONCLUSIONS 


Le germe de blé facilite le passage des cellules médullaires dans le 
sang, non seulement dans les états leucémiques, mais dans d’autres 
hémopathies, comme l’anémie 4 Bartonella chez le rat. 

Le germe de blé entraine également un raccourcissement notable du 
temps de coagulation surtout chez le rat et le lapin. Des expériences 
en cours montreront si cette modification de la coagulation est en 
rapport avec un passage exagéré de thrombocytes dans le sang circulant 


(Institut de Recherches sur le Cancer Gustave-Roussy. 
Directeur : P™ OBERLING.) 
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Le probléme des tumeurs papillaires 
des glandes thyroides cervicales aberrantes 


PAR 


Marcel DARGENT 


Le récent travail de Ducuing, Bimes et Estrade (*) souléve 4 nouveau 
le probleme de la nature des tumeurs cervicales latérales 4 structure 
papillaire. A une époque ot la majorité des auteurs comme Crile, 
Cohn et Steward, King, Pemberton, Warren, Ward, Welti et Huguenin 
admettent la nature secondaire de ces néoformations et insistent sur 
existence pratiquement constante d’un foyer primitif dans le lobe 
thyroidien correspondant, il est intéressant de noter que d’autres 
s’attachent encore 4 montrer que la notion d’une tumeur primitive 
développée dans des vestiges embryonnaires est toujours défendable. 

A vrai dire, la conception d’une néoplasie primitive n’est acceptée 
qu’en présence d’une lésion de type bénin ayant les caractéres du 
cysto-adénome et dans les 9 observations utilisées, l’information 
fournie au sujet du parenchyme thyroidien est purement clinique : 
il est apparemment normal. Dans un des 9 cas, une thyroidectomie 
élargie a été pratiquée, mais la piéce opératoire a échappé aux auteurs. 
Le débat est placé surtout sur le plan histologique. Il est appuyé sur 
des arguments déja évoqués dans des travaux comme celui de Frantz : 
la présence d’amas lymphoides au voisinage de formations vésiculo- 
papillaires peut aussi bien étre l’indice d’un organicule a tissus multiples 
comme on l’admet pour les éléments vestigiaux, que celui d’une méta- 
stase de tumeur faiblement maligne dans un ganglion. 

Ducuing, Bimes et Estrade rassemblent certains critéres pour 
essayer de différencier un ganglion envahi d’une thyroide aberrante : 
existence de lacunes lymphatiques dans la seconde, multiplicité de 
foyers thyroidiens éparpillés dans le territoire lymphoide, envahisse- 
ment de la capsule et embols dans le premier. C’est également a la 
structure des formations papillaires qu’on reconnait la malignité dans 
ces nodules cervicaux et sur ce point les auteurs admettent le caractére 
métastatique de la lésion. 


(*) Ducurne, Bimes et EstrapE. — Bull. du Cancer, 1954, 41, n° 1, 19, 
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Pourtant 2 critiques peuvent étre faites : 

a) sur le plan histologique lui-méme, il faut reconnaitre que la 
frontiére entre structure papillaire bénigne et structure maligne est 
trés mal définie et dans la série des 9 cysto- adénomes considérés comme 
bénins, il en est 3 qui portent le qualificatif de « suspects »; 

b) sur le plan clinique surtout, il est nécessaire de réfuter quelques 
arguments apportés par les auteurs. 

Les 3 observations d’adéno-carcinome papillaire métastatique que 
l’on oppose aux 9 observations de cysto-adénomes bénins ou suspects 
comportent toutes une thyroidectomie homolatérale faite de 4 mois a 
7 ans auparavant et ne signalant malheureusement pas d’examen 
histologique du parenchyme enlevé. On y trouve la une raison d’ opposer 
le caractére métastatique de ces formations lorsqu’elles ont le type 
carcinomateux au caractére primitif possible des cysto-adénomes. 
Outre les faits histologiques, on retient doncl’argument de la thyroidee- 
tomie antérieure comme preuve d’une lésion primitive probable 
ayant métastasié au niveau du cou. 

D’autre part, on attire l’attention sur le fait que dans les 3 obser- 
vations de lésions cervicales malignes, l’dge des malades ayant de 46 
a 65 ans est un élément de présomption, puisque les lésions prétendues 
primitives et bénignes s’observent de 6 A 30 ans. 

Enfin, des considérations touchant a la cancérologie générale sont 
mises en avant : il serait en particulier paradoxal que des tumeurs 
précocement métastatiques dans les ganglions. entrainent rarement 
des métastases 4 distance et comportent un excellent pronostic a 
lointaine échéance. 

Nous apportons 2 observations qui nous permettent de répondre 
Aa ces trois points de la discussion. 

Il n’est pas nécessaire d’avoir recours A la notion d’une lésion 
thyroidienne antérieure ou cliniquement concomitante pour admettre 
la nature métastatique de la tumeur latéro-cervicale. 

L’age n’est pas un argument en faveur de la nature bénigne. 

Le cancer thyroidien nous met en présence de faits suffisamment 
paradoxaux pour qu’un paradoxe de plus ne soit pas 4a retenir. 


OBSERVATIONS ANATOMO-CLINIQUES 


Ces 2 observations assez superposables concernent 2 hommes, 
l’un de 21 ans et l’autre de 45 ans, qui n’avaient 4 l’examen clinique 
aucune lésion thyroidienne apparente, chez lesquels une biopsie d’une 
tumeur latéro-cervicale avait révélé l’existence d’un adénocarcinome 
papillaire certain et pour lesquels la thyroidectomie élargie fut faite 
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systématiquement et comme un aete de foi en la théorie de la nature 
toujours métastatique de ces néoformations cervicales. Dans les 2 cas, 
Yexamen de la piéce a permis de découvrir un infime noyau néopla- 
sique dans le lobe. 


OBSERVATION I. — M. B..., J., 21 ans, est hospitalisé au Centre Anticancéreux 
de Lyon le 3 décembre 1952, venant de I’hépital militaire Desgenettes ou il a été 
examiné et mis en observation pour une tumeur carotidienne gauche, basse, appa- 


Fic. 1. — Observation I. Piéce de thyroidectomie élargie. 
1° Cancer du péle inférieur de la glande. 
2° Tumeur cervicale. 
3° Adénopathie cervico-médiastinale. 


rue a l’dge de 20 ans, en mars 1952 et augmentant progressivement de volume. 

Ce jeune homme sans antécédent pathologique notable est dans un état de santé 
florissant. 

Il présente une masse multilobée, du volume approximatif d’une prune, dure, 
presque fixée sur les plans profonds, siégeant sous le sterno-cléido-mastoidien et 
atteignant la clavicule en bas. 

Aucune lésion n’est notable au niveau du corps thyroide. 

Le caractére apparemment primitif de cette lésion avait suscité de multiples 
examens a |’hépital militaire. 

La radiographie pulmonaire ne révélait rien. 

La cuti-réaction était positive. 

Un traitement d’épreuve A l’auréomycine (22 g) avait fait régresser partielle- 
ment cette masse. 

Une ponction ganglionnaire avait montré des cellules volumineuses avec enclaves 
lipidiques. 


La réaction « griffe de chat », la réaction de tularémie, la réaction de Frei étaient 
négatives, 
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Une ponction ganglionnaire suivie d’inoculation au cobaye n’avait rien montré, 

La numération globulaire était normale : G. R. : 4370000; G. B. : 6 200, 

Le métabolisme de base était diminué de 5 p. 100. 

La tension artérielle était a 12 /6. 

En dernier recours, une biopsie ganglionnaire avait été pratiquée le 14 no. 
vembre 1952 : elle montrait un ganglion lymphatique dont I’architecture, bien 
reconnaissable, est brusquement interrompue pour faire place a une formation 
volumineuse, arrondie, avec une cavité centrale bordée par une capsule fibreuse 
dot partent des expansions papillaires bordées par un épithélium cylindrique, 
Dans ces papilles on reconnait de rares vésicules thyroidiennes pleines de colloide, 
Dans la lumiére de la cavité se voient des cellules desquamées dont les noyaux 
présentent fréquemment des signes de malignité. A un examen plus approfondi, 
on remarque que quelques sinus du ganglion sont envahis par les mémes formations 
(P J.-F. Martin). 

On conclut a une métastase d’un épithélioma papillaire thyroidien. 

L’examen a l’iode 131 fait au Centre Anticancéreux montre : 


Mesures externes globales : 


Fixation thyroidienne Pia 24e heure. . . 61% 
Elimination urinaire a la 24¢ heure. . . . 35% 
Elimination urinaire a la 48¢ heure . . . 26% 


Mesures locales: 


Masse cervicale. ..... 147 


Le 23 décembre 1952: sous anesthésie générale par intubation, on pratique une 
grande incision cervicale le long du sterno-cléido-mastoidien gauche, complétée 
par une incision transversale médiane. 

On procéde a l’évidement ganglionnaire cervical de bas en haut, en réséquant 
la jugulaire interne et les muscles, et en conservant la branche externe du spinal, 

On enléve ainsi en plus de la masse principale, plusieurs nodules ganglionnaires 
échelonnés et en particulier une grappe appendue au pdéle inférieur du corps thyroide 
et engagée dans le médiastin. 

La ligature des troncs de l’artére thyroidienne supérieure et thyroidienne infé- 
rieure, aprés dissection du récurrent, permet de terminer par une lobectomie thy- 
roidienne gauche. 

La palpation peropératoire de ce lobe avait montré l’existence d’un petit noyau 
induré dans le pdle inférieur et la coupe montre un foyer blanchatre, mal limité, 
de la dimension d’un grain de café (Dt Dargent et Descotes) (fig. 1). 

L’examen histologique de ce noyau montre l’existence d’un épithélioma thyroidien 
polymorphe, a prédominance papillaire, sans embols, a cellules sans mitoses et sans 
anarchie. I] existe quelques nappes pleines paramalpighiennes (757 U) (fig. 2). 

Les suites opératoires sont marquées par une fistule du canal thoracique, tarie 
par des applications de placenta. 

Le 13 janvier 1953: soit 3 semaines aprés, l’examen au radioiode montre : 

— fixation thyroidienne a la 24¢ heure : 48 p. 100. 

Les mesures locales donnent : 


Lebe gauche 100 
Région cervicale.. . .. . 53 
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pithélioma thyroidien papillaire. 


(En bas), Epithélioma thyroidien papillaire (grossissement moyen). 


Fie. 2. — (En haut). Observation I. E 
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Il n’y a pas d’activité ailleurs. 

Elimination urinaire 4 la 24¢ heure : 48,8 p. 100 de la dose. 
Elimination urinaire a la 48¢ heure : 50,1 p. 100 de la dose. 
Radioiode par litre de sérum a la 24¢ heure : 0,02 p. 100 de la dose, 
Fraction protéique : 50 p. 100. 

Fraction minérale : 50 p. 100. 


Le malade revu le 9 avril 1954 est en excellent état et ne présente aucun signe 
de récidive ou de métastase. 


OBSERVATION II. — M. T..., J., Agé de 45 ans, présente depuis l’Age de 42 ans 
une tumeur cervicale gauche augmentant progressivement de volume. 


Fic. 3. — Observation II. Piéce de thyroidectomie élargie. 
1° Cancer du péle supérieur de la glande. 
2° Tumeur cervicale. 
3° Jugulaire interne. 


Cet homme, sans antécédent pathologique, avoue un certain éthylisme et n’ac- 
cuse aucun trouble fonctionnel ni aucune douleur au niveau du cou. 

Il consulte le Dt Heitz, de Saint-Etienne. Celui-ci pratique une biopsie, par une 
petite incision cervicale. 

L’histologie répond: nodule tumoral formé par un épithélioma de type vésiculo- 
papillaire renfermant quelques flaques de sécrétion thyro-colloide. 

Les éléments cellulaires sont cylindriques 4 noyaux ovalaires. Le stroma est 
constitué de villosités supportant l’épithélium. Cette réponse histologique inattendue 
justifie une consultation et une hospitalisation au Centre Anticancéreux de Lyon. 

A Ventrée, le 15 mars 1954 : on est en présence d’un homme a l’état général excel- 

lent, porteur d’une tumeur dure, grosse comme une prune, mobile, siégeant A la 
partie moyenne de la gouttiére carotidienne droite, ne suivant pas les mouvements 
de la déglutition. 
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Il n’existe aucun symptéme anormal dans la région thyroidienne. 
Les examens oto-rhino-laryngologiques ne révélent rien. 

Il n’existe aucun signe de granulomatose maligne. 

L’examen histologique impose une large cervicotomie exploratrice. 

Le 1¢* avril 1954: sous anesthésie générale par intubation laryngée, on pratique 
une longue incision oblique le long du sterno-cléido-mastoidien gauche, complétée 
par une incision transversale médiane. 

On commence par un évidement du cou de bas en haut, avec résection de la 
jugulaire interne. On conserve la branche externe du spinal. On rencontre de trés 
grandes difficultés dans le clivage de la tumeur ganglionnaire et de la bifurcation 


Fic. 4, — Observation II. Epithélioma vésiculo-papillaire. 


carotidienne. La gaine du pneumogastrique est envahie a ce niveau et l’on doit 
sacrifier un segment du nerf et réparer par une suture bout a bout. On doit éga- 
lement sacrifier le ganglion sympathique cervical supérieur envaki. 

On percoit entre 2 doigts un petit nodule de consistance calcaire dans le pdle 
supérieur du lobe thyroidien gauche. 

On termine l’intervention par une lobectomie thyroidienne gauche totale aprés 
ligature des 2 gros pédicules artériels du lobe. 

A la coupe, on trouve un noyau de la dimension d’un pois chiche, criant sous 
le couteau, mal limité,au péle supérieur du lobe (Dt* Dargent et Neumann) (fig. 3). 

L’examen histologique montre l’existence d’un épithélioma de structure vésiculo- 
papillaire, en tous points semblable a celui décrit dans l’adénopathie (207 X) (fig. 4). 

Le 10 mai 1954: le malade est en excellent état. 

La paralysie récurrentielle consécutive 4 la section du pneumogastrique est 
totale. 
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DISCUSSION 


Dans ces 2 observations, l’examen histologique des tumeurs cervi- 
cales était suffisant pour pousser 4 pratiquer non seulement une 
cervicotomie exploratrice trés large comme nous l’avons préconisée 
pour les tumeurs apparemment primitives du cou, mais encore une 

_thyroidectomie homolatérale de principe. Fait intéressant : les lésions 
découvertes dans le lobe thyroidien siégeaient non seulement dans le 
lobe homolatéral, mais encore dans un pdle dont le territoire de drainage 
lymphatique répondait bien a l’adénopathie cliniquement perceptible. 

Ducuing, Bimes et Estrade auraient, sur les documents histolo- 
giques, conclu d’ailleurs dans le mjéme sens; encore que dans |’obser- 
vation I, le caractére relativement bénin des néoformations papillaires 
aurait peut-étre fait classer la lésion dans le groupe des cysto-adénomes 
« suspects » et qu’on se serait contenté de radiothérapie sur la glande. 

Mais les faits anatomo-cliniques s’inscrivent en faux contre les carac- 
teres qu’ils voudraient attribuer 4 ces lésions malignes : 

— rien dans le passé ni dans le présent n’avait attiré ou n/attirail 
Vattention sur la glande thyroide. Piéces opératoires en main, on pouvait 
affirmer que, comme dans certaines observations qui ont poussé 
Crile lui-méme a réviser sa théorie sur les cancers des thyroides cervi- 
cales aberrantes, la malignité dans la glande se serait révélée clinique- 
ment t6t ou tard par une nouvelle métastase ganglionnaire cervicale 
ou par une tumeur thyroidienne évidente si l’on s’était contenté de 
faire l’exérése de la seule tumeur cliniquement perceptible; 

d’un des malades permettait d’affirmer que l’adénocarcinome 
papillaire métastatique peut apparaitre chez des sujets jeunes; 

— enfin, sur le plan plus général de la carcinologie, il est bien admis, 
non seulement, que le cancer papillaire de la thyroide peut évoluer 
trés lentement, mais que méme s’il donne des métastases ganglion- 
naires, il n’est pas fatalement d’un mauvais pronostic. Nous connais- 
sons des survies de 12 et 13 ans de pareilles lésions, méme lorsqu elles 
étaient adénogénes et récidivantes. 

Un point mérite d’étre plus particuli¢érement discuté : pour d’autres 
types de lésions malignes du corps thyroide, il est admis que la structure 
histologique de la métastase ganglionnaire, osseuse ou viscérale peut 
étre tout a fait différente de celle de la lésion primitive. Pour ne nous en 
tenir qu’a des faits contrélés par nous-mémes, sur une série récente de 
40 cas expertisés ou traités a l’iode 131, nous pouvons faire état de 
2 observations ot les lésions métastatiques osseuses étaient beaucoup 
plus différenciées que la lésion primitive. Dans un cas, la lésion thy- 
roidienne était 4 dominante papillaire et la lésion osseuse était surtout 
vésiculaire. Dans l’autre, encore plus curieux, la lésion primitive était 
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franchement anaplasique alors que la métastase avait un type vésicu- 
laire tellement différencié qu’on aurait presque cru avoir affaire 4 du 
corps thyroide normal. Ne connait-on pas d’ailleurs le classique adénome 
dit bénin métastatique, lentement évolutif et capable de donner une 
métastase, osseuse en général, souvent unique et histologiquement 
trés différenciée ? Tout se passe comme si la colonie cancéreuse thy- 
roidienne, selon le milieu tissulaire dans lequel elle est hébergée, était 
susceptible de prendre des aspects morphologiques et sans doute 


{ 


fonctionnels adaptés A ce milieu. Le probléme est valable pour les 
métastases ganglionnaires et rien n’empéche d’admettre qu’une image 
de cystoadénome dans un ganglion soit celle d’une métastase d’un 
adénocarcinome certain dans la glande thyroide. 

Il faut se garder de tous les absolus en sciences expérimentales. 
Aussi, on peut admettre que l’argumentation de Ducuing, Bimes et 
Estrade est d’un trés grand intérét mais qu’avant d’admettre la possi- 
bilité de tumeurs thyroidiennes cervicales latérales bénignes, il faudrait 
avoir la preuve formelle de l’absence de lésion dans le parenchyme 
correspondant ou faire une trés longue épreuve du temps avant de 
conclure. 

Est-ce A dire que l’on doive systématiquement pratiquer l’exérése 
du lobe thyroidien correspondant en présence de toute tumeur papil- 
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Fic. 5. — Observation II. Image radiologique de la ~— tumeur thyroidienne 
sy calcifiée (le lobe avait déia été fendu pour le prélévement). 
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laire de la région cervicale? A priori, oui. Ce geste peut pourtant 
paraitre excessif : on devrait alors au moins préconiser 1’exploration 
peropératoire des 2 lobes. Il est en effet exceptionnel que la lésion soit 
controlatérale, mais il est prudent de tout contrdéler. Apreés incision 
des aponévroses antérieures et longue cervicotomie exploratrice 
latérale, on peut percevoir des nodules qui échappaient a |’examen 
clinique. I] est vraisemblable que cette manceuvre pourrait rectifier 
les données de la palpation externe a en juger par nos 2 observations, 


Fic. 6. — Observation II. Calcifications amorphes du stroma. 


Un autre mode d’examen nous a paru digne d’étre signalé. La 
consistance calcaire du noyau thyroidien découvert dans le lobe 
gauche de l’observation II nous a incités a faire pratiquer la radio- 
graphie de la piéce opératoire : le cliché montre nettement 1’amas 
calcaire, trés dense, mal limité, trés différent des images nettes cernées 
d’une limite noire des adénomes calcifiés (fig. 5). On sait en effet que 
les tumeurs papillaires contiennent parfois des calcosphérites organisés 
ou qu’il existe des concrétions calcaires inorganisées dans leur stroma, 
comme c’était le cas dans notre observation. Sur la piéce fixée au 
formol et non au liquide de Bouin, on les découvrait facilement (fig. 5). 

Aussi, lorsque l’examen clinique ne révéle strictement rien dans 
l’aire thyroidienne, pourrait-on demander A la radiographie simple 
ou a des radiographies en coupes sériées de déceler une image calcifiée 
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anormale au voisinage de l’image claire laryngo-trachéale, ce qui 
permettrait d’intervenir avec des données plus exactes. 

On pourrait alors, en associant la radiologie et la large exploration 
chirurgicale, serrer le probléme de plus prés et savoir, mieux que par 
des données histologiques et des examens cliniques incertains, s’il 
existe réellement des tumeurs papillaires primitives sur thyroide 
cervicale aberrante ou si ces tumeurs bénignes latérales coexistent 
toujours avec des tumeurs bénignes thyroidiennes comme Crile l’a 
prétendu, ou, enfin, si elles sont des métastases plus ou moins 
différenciées d’un cancer thyroidien insoupconné, ce quireste la concep- 
tion la plus vraisemblable. 


(Travail du Centre Professeur Bérard. 
Directeur : P™ P. Santry, Lyon.) 
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La lympho-réticulose médullaire 
chronique maligne avec syndrome hodgkinien 


(Paragranulome) 


PAR 


Jean-Louis BONENFANT 
(Québec) 


* 


Introduction 


La description et la classification des maladies se sont souvent 
inspirées des syndromes cliniques. Aussi les progrés dans les connais- 
sances étiologiques et morphologiques sont-ils venus réguli¢rement 
déplacer les cadres et refaire les divisions de chapitres entiers. C’est 
ainsi que des groupes de maladies, dont l’unité avait été longtemps 
maintenue par la clinique, furent fractionnés. Les tuberculoses 
atypiques, les cirrhoses, les pneumopathies, les anémies aplasiques 
ont été morcelées en des entités plus précises. L’avénement de ces 
nouvelles maladies n’a toutefois rien changé 4 la sémiologie et aux 
syndromes cliniques que la médecine, méme empirique, connaissait 
parfaitement. 

Le chapitre des hypertrophies ganglionnaires, qui a largement profité 
de lapport étiologique de la bactériologie et virologie (turalémie, 
lympho-réticulose aigué bénigne d’inoculation, mononucléose infec- 
tieuse, etc.) demeure encore trés complexe. Une trop grande simplifi- 
cation ne peut que retarder le progrés dans ce domaine. Depuis une 
vingtaine d’années, les travaux purement morphologiques d’Ober- 
ling (9 et 10), de Ross (13), de Robb-Smith (12), de Cazal (2) et de 
Sézary (14), ont enrichi la pathologie ganglionnaire, du groupe des 
réticuloses, démontrant ainsi que la description d’une entité ne suppose 
pas nécessairement la connaissance de son étiologie. 

La maladie de Hodgkin, avec les travaux de Jackson et Parker 
(1944) (8), a malheureusement connu une trop grande simplification 
que l’on exprime maintenant par le terme vague et imprécis de lym- 
phome malin. 

En 1832, Thomas Hodgkin (6), s’inspirant d’un syndrome clinique 
identique chez 7 patients, crit décrire une maladie bien spécifique. 
L’étude microscopique faite par Herbert Fox (4) démontra que dans 
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4de ces cas il s’agissait de lésions syphilitique, tuberculeuse, leucémique 
et lymphomateuse qui, pourtant, avaient donné un syndrome clinique 
analogue. Dés 1901, Martin (3) avait déja appuyé sur ce fait: « The 


Fic. 1. — I. A. P. 62954, x 155, 
11° observation : disparition de la structure ganglionnaire. 


term Hodgkin disease is purely clinical one and is associated with very 
different pathological conditions. » L’année suivante Dorothy Reed 
(1902) (11) devait donner de cette maladie une définition propre a 
un syndrome : « A gradual progressive enlargment of the lymphatic 
glands beginning usually the cervical region and spreading throughout 
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the lymphoid tissue of the body and forming nodular growths in interna] 
organs resulting in anemia and usually a fatal cachexia. » Jackson 
(1937) (7) voulut cependant redonner a la maladie de Hodgkin son 


Fic. 2. — I. A. P. 35 083, x 155, 
1re ohservation : hyperplasie marquée de quelques centres germinatifs. 


entité microscopique, décrivant ainsi 3 types histologiques différents 
(granulome, paragranulome, sarcome) considérés comme des phases 
chronologiques d’une méme maladie. « If our concept of the disease is 
correct, the etiology of the paragranulomatous form is identical to 
that of the granulomatous. » C’était une nouvelle tentative d’identifier 
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le terme de maladie de Hodgkin avec celui d’une entité histologique. 


Le but de ce travail est d’étudier un groupe de lymphadénopathies 
dont l’aspect histologique et l’évolution clinique sont superposables 


Fic. 3. — I. A. P. 17 980, +620, 1'¢ biopsie de la 13¢ observation : 
hyperplasie lymphocytaire de la région médullaire. 


& ce que Jackson décrivit sous le terme de paragranulome et tout 
récemment C. V. Harrisson (5) sous le titre d’Hodgkin bénin. Les 
caractéres histologiques et cliniques des 13 cas présentés nous obligent 
ales séparer nettement du lympho-granulome malin décrit par Dorothy 
Reed que l’on a identifié A la véritable maladie de Hodgkin. 
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] 
Pathologie eff 
Microscopie. — Les ganglions prélevés pour examen biopsique qu 


ont conservé leur forme extérieure normale et leur volume varie d’une 


Fic. 4. — I. A. P. 20353, x 620, 2¢ biopsie de la 13¢ observation : 
cellules du réticulum dissiminées a travers le tissu lymphoide. 


petite cerise 4 un ceuf de poule. Ils sont bien délimités par une capsule 
blanchatre et disse et n’adhérent pas les uns aux autres. La consistance 
est modérément ferme et, a la coupe, la tranche de section est homo- 
géne, d’un blanc grisatre. 


LA LYMPHO-RETICULOSE MEDULLAIRE 301 


Microscopie. — La structure ganglionnaire normale est généralement 
eflacée et méme disparue (fig. 1), sauf sur de rares endroits ot il persiste 
quelques structures folliculaires 4 centre géant (fig. 2). Les rares 


Fic. 5. — I. A. P. 49524, x 140, 
8° observation : aspect dit « en ciel étoilé » des cellules du réticulum. 


sinus corticaux que l’on retrouve, sont comprimés par suite d’une 
hyperplasie cellulaire intense surtout médullaire, faite de cellules trés 
monomorphes, & noyau dense, pauvre en protoplasme, nettement 
de type lymphocytaire (fig. 3). 

Cette image lymphocytaire diffuse, qui semble étre la premiére 
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modification histologique de la structure ganglionnaire, est rapi- 
dement parsemée de cellules assez volumineuses, A protoplasme abon- 
dant, légérement acidophile (fig. 4). Le noyau globuleux ou ovoide 


ee a Fic. 6. — I. A. P. 39 786, x 620, 
3° biopsie de la 13¢ observation : aspect sarcoidosique des cellules du réticulum. 


de ces cellules a une chromatine fine et poussiéreuse souvent centrée 
de 1 ou 2 nucléoles trés évidentes. A un faible grossissement, la dissémi- 
nation de ces éléments du réticulum, a travers la trame lymphocytaire 
donne un aspect un peu particulier dit « en ciel étoilé » (fig. 5). Quelque- 
fois les éléments du réticulum se groupent en amas A disposition plus 
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ou moins folliculaire, ou en cordons pleins, rappelant les cellules 
épithélioides de la tuberculose ou de la maladie de Besnier-Boeck- 
Schaumann (fig. 6 et 7). 


Fic. 7. — I. A. P. 12 282, x 310, 
6° observation : aspect tuberculoide des cellules du réticulum. 


Toutefois les modifications les plus importantes de cette cellule du 
réticulum intéressent le noyau. Elle devient par places multinucléée 
et la disposition des noyaux en fer a cheval la rapproche de la cellule 
de Langhans (fig. 8). On retrouve cette cellule géante soit isolée en 
plein tissu lymphoide, soit dans le voisirage des cellules épithélioides 


on- 
og 
| 
‘ée 
ni- 
ire 
us 


304 J.-L. BONENFANT 


(fig. 9). Dans quelques rares cas, le noyau tortueux, irrégulier et appa- 
remment polylobulé, peut correspondre a celui de la cellule de Reed- 
Sternberg (fig. 10). 


Fic. 8. — I. A. P. 33 083, x 1 250, 
1'e observation : cellules géantes multimuclées du type Langhans. 


Les polynucléaires et les plasmocytes sont exceptionnels. La réaction 
fibroblastique cicatricielle n’a jamais été retrouvée. 

L’image histologique subit trés peu de modifications au cours de 
Vévolution de la maladie. Le seul changement microscopique fut 
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l'apparition d’une sclérose diffuse intense dans laquelle persistent ici 


et 1A des cellules du réticulum (fig. 11). 
Des prélévements ganglionnaires faits 4 la période terminale de la 


Fic. 9. — I. A 
6° observation :.cellules du type Langhans dans une plage épithélioide. 


. P. 18 995, x 570, 


maladie, de méme qu’une exploration hépatique par ponction, et 
lexamen post mortem dans un cas, nous ont permis de constater cette 
sclérose diffuse aux ganglions, A la rate et aux espaces porte-hépatiques. 


C'est vraisemblablement le stage terminal de la lympho-réticulose 
médullaire. 
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L’aspect histologique est donc celui d’une hyperplasie diffuse dy 
tissu lvmphoide avec participation anarchique de la cellule du réticulum 


d’ot le terme de lympho-réticulose médullaire chronique suivant la 
classification morphologique de Robb-Smith. 


- 10. — I. A. P. 62 954, x 570, 11¢ observation : cellules géantes sternbergoides. 


Observations 


Premiére observation. — Antoine S... (I. A. P. Québec 35 083-38 103), 5 ans, 
est vu pour la premiére fois par le médecin de sa famille pour une tuméfaction 
cervicale gauche que l’on étiquette cliniquement d’adénite tuberculeuse. Un 
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traitement aux rayons X est alors institué. A 11 ans, de nouveaux ganglions appa- 
raissent aux aisselles, que l’on traite de la méme facon. Ce n’est qu’a l’age de 16 ans 
que le diagnostic de lympho-réticulose médullaire est porté a la suite d’un préléve- 
ment biopsique d’un ganglion axillaire. L’année suivante il est possible de constater 


Fig. 11. — H. D. Québec 23 486, x 620, 9¢ observation : sclérose ganglionnaire 
diffuse avec persistance d’éléments lymphocytaires et réticulaires. 


le méme aspect histologique sur un nouveau prélévement ganglionnaire sous- 
mentonnier. Une anémie hypochrome est vérifiée par un décompte globulaire. Le 
patient regoit alors de nombreuses transfusions sanguines suivies d’ictére, que l’on 
attribue 4 une réaction hémolytique anti-Rh Dans les années qui suivent, une 
hépatosplénomégalie s’installe et le patient décéde aprés plusieurs semaines de 
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céphalée intense et quelques jours d’état comateux. Cette lymphadénopathie avait 
évolué prés de 16 ans. 


Deuxiéme observation. — M. T. G. (I. A. P. Québec, 391), 45 ans, consulte pour 
une masse cervicale gauche, plurilobulée de Ja grosseur d’un ceuf de poule, indolore 
a la pression et de consistance ferme. Cette tuméfaction débuta il y a 5 ans, apres 
un épisode fébrile d’une semaine. L’examen physique est négatif et A l’interro- 
gatoire on note des périodes fébriles intermittentes. La biopsie d’un ganglion cervical 
permet un diagnostic de lympho-réticulose médullaire et le patient est alors soumis 
a quelques séances de reentgenthérapie. Le malade n’a pas été revu par la suite, 
mais nous avons appris qu’il décéda 2 ans plus tard avec un ictére trés marqué, 
La mort survint donc 7 ans aprés le début de la tuméfaction cervicale. 


Troisiéme observation. — M. L. T. (I. A. P. Québec, 45 011), 39 ans, est hospitalisé 
pour une tuméfaction cervico-latérale droite. Cliniquement on pense a une adénite 
tuberculeuse mais on pratique toutefois une biopsie qui fait porter le diagnostic 
de lympho-réticulose médullaire. Un an plus tard, un ganglion axillaire est examiné 
et un diagnostic identique est donné. Le malade est soumis aux rayons X, La 
maladie évolue avec des périodes fébriles et par suite d’une grande asthénie on 
doit cesser tout traitement aux rayons pendant plusieurs mois. A 43 ans, il revient 

.2 Phépital pour céphalée tenace, asthénie et état fébrile. Le patient est devenu 
ictérique et présente une hépato-splénomégalie avec une anémie hypochrome 
marquée (2 790 000 globules rouges), une leucopénie (4 000 globules blancs) et une 
légére thrombocytopénie; les urines contiennent de nombreux cylindres granuleux, 
Sur un fragment hépatique obtenu par ponction, il existe une sclérose nodulaire 
qui détruit les cellules hépatiques au pourtour de l’espace porte. La mort survient 
aprés quelques semaines d’hospitalisation et quelques jours de coma. 


Quatriéme observation. — Laurent S. (I. A. P. Québec, 962), 14 ans, consulte 
pour une masse cervicale gauche sous-maxillaire dont il fait remonter le début 
3 ans auparavant. A 15 ans, une nouvelle tuméfaction apparait a la région cervicale 
droite, c’est alors que le diagnostic de lympho-réticulose médullaire est porté sur 
un ganglion biopsié. Il nous est impossible de connaitre dans ce cas |’évolution, 
mais nous avons appris de la Division démographique de la Province de Québec 
(Directeur : Dt Paul Parrot) que ce garcon est décédé 4 16 ans %, aprés une maladie 
qui évolua 5 ans. 


Cinquiéme observation. — Jean-Paul G... (I. A. P. Québec, 41 689), 15 ans, 
présente une masse indolore A la région cervicale gauche apparue sans autres 
manifestations cliniques. L’état général est bon. Par suite d’un diagnostic de lympho- 
réticulose médullaire porté sur un ganglion biopsié, un traitement aux rayons X 
est institué. Un an plus tard le patient est revu pour une nouvelle masse cervicale 
gauche. L’aspect histologique d’un nouveau prélévement ganglionnaire est identique 
4 la premiére biopsie. La radiothérapie est cependant devenue trés difficile d’appli- 
cation, a cause d’un mauvais état général et de frissons qui apparaissent aprés les 
traitements. La maladie évolue avec fébrilité et nombreuses hémorragies diges- 


tives. Le patient décéde a 17 ans, soit 2 ans aprés le début de la lymphadénopathie 
cervicale. 


Sixiéme observation. — M. J. L. (I. A. P. 12 282-37 541), 34 ans, consulte son 
médecin pour une masse axillaire droite, indolore, 4 contours lobulés. Le patient 
fait remonter le début de cette tumeur a l’Age de 18 ans. L’exérése chirurgicale est 
alors faite et image histologique des ganglions est celle de la lympho-réticulose 
médullaire. Neuf ans plus tard, soit 4 43 ans, le patient revient a l’hépital pour 
une hypertrophie ganglionnaire intéressant les chatnes cervicales latérales droite 
et gauche. A l’examen physique, on constate des petits ganglions aux régions 
inguinales. La rate est hypertrophiée. Un nouveau prélévement biopsique d’un 
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ganglion cervical donne le méme aspect histologique que celui de la premiére biopsie, 
faite 9 ans auparavant. Le patient présente maintenant un état fébrile continu, 
de la dyspnée, une légére anémie avec leucopénie. I] décéde aprés plusieurs semaines 
dhospitalisation, 25 ans aprés le début de la tuméfaction axillaire. 

L’examen post mortem est autorisé et en voici les principales constatations. 

Les membres inférieurs sont coedématiés. Aux 2 régions sus-claviculaires, il y a 
quelques petits ganglions de consistance ferme, de méme qu’aux aisselles. Les 
cavités pleurales contiennent quelques centimétres cubes de liquide jaune citrin 
et les ganglions prés de la bifurcation bronchique sont anthracosiques. 

L’abdomen contient 3000 centimétres cubes de liquide jaune citrin. Le foie 
(1450 gm) présente a la coupe quelques petits nodules blanchatres qui correspondent 
microscopiquement a des foyers de sclérose portale dans lesquels persistent des 
trainées de cellules réticulaires. La rate est trés hypertrophiée (889 gm), de consis- 
tance ferme, de couleur rouge foncé. A la microscopie il y a une sclérose diffuse, 
de type hyalin, dans laquelle subsistent ici et 1a des flots de pulpe blanche. On 
retrouve également des cellules réticulaires 4 noyau parfois irrégulier. Cet aspect 
histologique de sclérose diffuse et d’éléments réticulaires disséminés se retrouvent 
dans toutes les masses. ganglionnaires rétropéritonéales qui s’échelonnent le long 
de l’aorte, du diaphragme a la bifurcation iliaque. Au hile hépatique et le long de 
la face supérieure du pancréas des ganglions de méme aspect histologique sont 
retrouvés. 


Septiéme observation. — M'e J. C. (H. D. Québec, 7 087), 21 ans, remarque a la 
suite d’un état grippal l’apparition de petits ganglions aux régions sus-claviculaires. 
L’intradermo-réaction 4 la tuberculine et la réaction sérologique de Paul-Bunnell 
sont négatives. Le médiastin est normal a la radiographie. Le diagnostic de lympho- 
réticulose médullaire est porté a la suite d’un prélévement biopsique ganglionnaire. 
La malade est ensuite soumise a la rcentgenthérapie. 

Durant les 4 années qui suivirent cette premiére hospitalisation, des ganglions 
apparaissent aux régions cervicales, axillaires, médiastinales et inguinales pour 
régresser partiellement par de nombreux traitements aux rayons X. Progressivement 
Vétat de la patiente se détériore et un état fébrile apparait. Au cours de plusieurs 
hospitalisations, on note un amaigrissement progressif, une perte d’appétit avec 
une anémie hypochrome marquée. A l’Age de 24 ans, l’omoplate droite et l’arc 
antérieur de la 2° céte sont partiellement détruits, 4 la radiographie. La moelle 
osseuse est hypoplasique avec une légére réaction plasmocytaire (4%). A 25 ans, 
le radiologiste signale une possibilité de fibrose médiastinale car il n’existe pas dans 
les hiles de masses a contours mousses. La malade décéde a4 26 ans aprés un court 
traitement au Tem. 


Huitiéme observation. — Monique H... (I. A. P. 49 524), 9 ans, arriérée mentale, 
présente depuis 2 ans des petits ganglions dans la région cervicale antéro-latérale 
gauche. Depuis 3 mois, la tuméfaction ganglionnaire a rapidement augmenté de 
volume. L’exérése chirurgicale de ces ganglions permet de porter le diagnostic 
de lympho-réticulose médullaire. Bien que ce soit une enfant de constitution fragile 
létat général est bon. 

L’année suivante de nombreux ganglions réapparaissent dans la méme région et 
une nouvelle biopsie confirme le diagnostic. La malade est soumise aux rayons X. 
L’évolution ultérieure nous échappe mais nous savons toutefois que l’enfant est 
décédée 4 ans aprés le début de la lymphadénopathie. 


Neuviéme observation. — Ovite T... (H. D. 15 318-23 486), 10 ans, est vu en 
consultation pour une tuméfaction latéro-cervicale droite dont les débuts remontent 
48 mois. L’état général est trés bon. A la biopsie, il s’agit d’un ganglion dont 
Yaspect est celui de la lympho-réticulose médullaire. Deux ans aprés ce diagnostic, 
soit 4 12 ans, l’enfant présente une période de fébrilité avec toux et douleurs thora- 
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ciques droites. Cet épisode que l’on étiquette de grippal dure un mois et |’enfant 
peut reprendre normalement sa classe. La rémission ne dure que 2 semaines et la 
toux et la température recommencent avec de fréquentes épistaxis. L’enfant est 
maintenant trés anémique (hémoglobine 5 gn, globules rouges 1 979 000, throm- 
bocytes 60 000). A l’examen physique on note ala région sus-claviculaire droite, une 
tuméfaction mollasse d’environ 3 centimétres de diamétre correspondant vraisem- 
blablement a un ganglion tuméfié. Les ganglions cervicaux des chaines profondes 
sont légérement hypertrophiés et indurés. A l’examen microscopique d’un ganglion 
prélevé, on constate que le tissu normal est complétement remplacé par une sclérose 
dense de type hyalin disposée en bandes épaisses avec ici et 14 des semis clairs de 
cellules réticulaires modérément polymorphes. 

L’état général se détériore et l’enfant meurt en hyperthermie 3 ans aprés le début 
de la lymphadénopathie sans avoir recu de traitements aux rayons X. Le dernier 
examen biopsique fut fait dans ce cas 1 mois avant la mort. 

Les observations suivantes (19, 11, 12 et 13) sont plus récentes et ont trait 4 
des malades sous traitement. 


Dixiéme observation. — Laurent P... A. P. 40 338, 44 691, 65 009), Agé de 
14 ans, se présente a son médecin pour tuméfaction indolore a la région 
préauriculaire droite. L’examen biopsique d’un ganglion prélevé a cette région a 
permis le diagnostic de lympho-réticulose médullaire. Un traitement aux rayons X 
fait régresser la tuméfaction. De nouveaux ganglions réapparaissent a 17 ans 
a la région sous-maxillaire droite et un méme diagnostic microscopique est fait 
sur un ganglion biopsi¢. La lymphadénopathie est toujours radio-sensible. A 21 ans, 
des ganglions de consistance trés ferme apparaissent a4 la région sous-mentionniére 
tandis que c’est la chaine cervico-latérale droite qui est intéressée l’année suivante. 
Une 3¢ biopsie faite 8 ans aprés la 1'¢, donne toujours un aspect histologique iden- 
tique, celui de la lympho-réticulose médullaire. Le patient, maintenant Agé de 
23 ans, a été revu récemment. L’état général est bon, la formule sanguine normale, 
mais il se plaint d’asthénie. A l’examen physique on constate un gros ganglion dans 
Vaisselle droite. 


Onziéme observation. — Lionel R... (I. A. P. 62954. H. D. Québee 18 995), 
6 ans 4, présente une adénopathie latéro-cervicale gauche depuis 1 an. Ses parents 
affirment que des petits ganglions cervicaux sont palpables depuis l’Age de 2 ans. 
A Vexamen, on note une masse de ganglions mobiles, indolores et non adhérent 
a la peau. L’état général est bon. Un traitement aux rayons X est institué aprés 
qu’un diagnostic de lympho-réticulose médullaire fut porté sur un prélévement 
biopsique. L’enfant est revu en septembre 1953, soit 2 ans aprés le début de la 
lymphadénopathie. La formule sanguine est celle d’une légére anémie hypochrome 
avec monocytose (14%). Les ganglions des chaines jugulaires antérieures et posté- 
rieures sont modérément tuméfiés et indurés. L’enfant a peu d’appétit et est toujours 
fatigué. L’aspect histologique d’un nouveau ganglion biopsié est demeuré le méme. 


Douziéme observation. — Réal G... (1. A. P. Québec 66 413), 19 ans, est vu par 
un médecin a la suite de l’apparition soudaine de ganglions indolores a la région 
latéro-cervicale et axillaire gauches. A la radiographie du thorax, on voit une 
ombre hilaire d’aspect ganglionnaire et un semis de fines granulations dans le lobe 
moyen et supérieur. Il existe une légére éosinophilie (11%) et une monocytose 
sanguine (12%). L’aspect du ganglion prélevé est celui de la lympho-réticulose 
médullaire. Le patient est traité par les rayons X. Un an aprés le début, l'état 
général est trés bon. 


Treiziéme observation. — David L... (I. A. P. 17980. I. A. P. 70 353-39 786. 
H. D. Chicoutimi 2 302), 32 ans, présente a la région cervicale gauche des petites 
tuméfactions indolores d’aspect ganglionnaire. L’image histologique d’un de ces 
ganglions est celui de la lympho-réticulose médullaire. Neuf ans plus tard, soit 4 
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41 ans, 
la tuméfaction ganglionnaire cervicale a progressé et un ganglion est alors prélevé 
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au cours d’une nouvelle hospitalisation pour appendicectomie, on note que 


ur examen microscopique. La lésion est de nouveau classée dans la lympho- 


réticulose médullaire. A l’Age de 49 ans, soit 17 ans aprés le début de la lympha- 


Fic. 12. — H. D. Chicoutimi 2 302, x 310, 4° biopsie de la 13¢ observation, prise 
17 ans apres la 17 (fig. 3). Cellules réticulaires disséminées dans le tissu lymphoide. 


dénopathie, le patient revoit un médecin pour une faiblesse dans le bras gauche 
que l'on attribue alors a la compression du plexus brachial par des masses ganglion- 
naires. Il se plaint de douleurs lancinantes dans le bras gauche, de méme qu’a la 
région auriculaire gauche. On pratique un large évidement ganglionnaire de toute 
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la région cervicale gauche. L’image histologique ganglionnaire est toujours celle 
de la lympho-réticulose médullaire, 17 ans aprés la 1t¢ biopsie (fig. 12). L’état 
général est demeuré satisfaisant. 


Etiologie 


L’étiologie de la lympho-réticulose médullaire est totalement 
inconnue. Dans un cas (13° observation) les ganglions ont été broyés 
et inoculés au cobaye, au lapin, 4 la poule, dans une vaine tentative 
de produire des lésions tuberculeuses aviaires ou autres. Il a toujours 
été impossible de retrouver sur les coupes colorées par la méthode de 
Ziehl, des bacilles alcoolo-acidorésistants. La structure histologique 


ne nous permet pas de rattacher cette entité a un agent étiologique 
particulier. 


Evolution clinique 


La lympho-réticulose médullaire, dans les 13 cas étudiés ici, a 
généralement débuté par une lymphodénopathie sus-claviculaire, 
cervicale, indolore, le plus souvent a localisation gauche (8 cas). Onze 
des 13 patients sont du sexe masculin et 9 n’avaient pas atteint 


DuREE 
DE 

SEXE AGE LOCALISATIONS INITIALES_ | L’EVO0- 

(ans) LUTION 

(ans) 
M 5  |Ganglion cervical gauche 16 
M 45 |Ganglion cervical gauche 7 
M 39 |Ganglion cervical droit 4 
M 14 /|Ganglion cervical gauche 5 
M 15 |Ganglion cervical gauche 2 
M 34 |Ganglion axillaire droit 15 
8 M. H... F 9 |Ganglions cervicaux gauches 4 
ney M 10 |Ganglions cervicaux droits 3 

Les cas ci-haut sont décédés, les autres sont en évolution 

M 14 |Ganglion préauriculaire droit 8 
M 6 |Ganglion cervical gauche 2 
FG... M 19 |Ganglions cervicaux gauches 1 
a3 M 32 |Ganglion cervical gauche 17 


l’Age de 25 ans au début de la maladie. Les débuts ont été trés insidieux, 
la lymphadénopathie étant la seule manifestation clinique. L’asthénie, 
V’amaigrissement, l’anémie et l’hépato-splénomégalie avec ascite 
n’apparaissent que tardivement. Aucun malade ne s’est plaint de prurit. 
Chez 9 patients, la maladie s’est terminée par la mort tandis qu’elle 
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évolue présentement chez les 4 autres, d’ou le qualificatif de maligne, 
accolé au terme de lympho-réticulose. C’est une maladie radio-sensible 
au début, dont la durée de l’évolution varie ici de 2 4 25 ans. Dans les 
cas 1, 2, 3, 5, 6, il y edt une atteinte hépatique importante (ictére, 
hémorragies digestives et hépatomégalie). 


Discussion 


C’est A Dorothy Reed (1902) (11) que 1l’on doit la description histo- 
logique de la lympho-granulomatose chronique maligne. Cette forme 
est alors devenue le critére histologique de la maladie de Hodgkin 
et c’est ainsi que toutes les autres lésions ganglionnaires, morpholo- 
giquement différentes, mais avec syndrome hodgkinien sont entrées 
dans le groupe des: formes atypiques. 

Les cas étudiés ci-haut ont présenté le syndrome clinique hodgkinien 
(lymphadénopathie, amaigrissement, anémie, pyrexie et cachexie 
terminale) avec un aspect histologique superposable dans les 13 cas, 
mais trés différent de celui de la lympho-granulomatose maligne. 


Différences histologiques 


L. R. M. 


L. G. M. 


Atteinte ganglionnaire diffuse. Lésions en foyers. 
La capsule est respectée. Foyers granulomateux intracapsulaires. 
Hyperplasie réticulaire. Aspect granulomateux (plasmocytes- 
olynucléaires, éosinophiles, fibrose). 
Les cellules multinucléées sont plutét de Cellules de Sternberg. 
type Langhans. 
Sclérose diffuse. Sclérose en foyers. 


Ce tableau résume les différences morphologiques essentielles entre 
les 2 formes. Dans le matériel soit chirurgical, soit autopsique, des cas 
étudiés il nous a été impossible de concilier ces 2 formes ni de retrouver 
cette transformation granulomateuse dont parlent Parker et Jackson 
et plus récemment Ackerman (1). La seule modification importante 
de image histologique fut l’apparition d’une sclérose diffuse (fig. 11), 
bien différente de la sclérose en foyers de la lympho-granulomatose 
maligne, dans laquelle persistent des foyers granulomateux évolutifs. 
Dans la lympho-réticulose, la sclérose semble provenir d’une transfor- 
mation d’emblée de la substance fondamentale sous l’action de la 
cellule réticulaire fandis que dans la lympho-réticulose maligne elle 
apparait comme le stage cicatriciel de l’inflammation granulomateuse. 

La cellule décrite par Reed Sternberg n’a probablement pas toute 
la spécificité étiologique qu’on lui a prétée. On admet communément 
aujourd’hui qu’elle est une viciation de la cellule du réticulum possi- 
blement sous l’action d’un virus. Dans les réactions tissulaires vis-a-vis 
d’un agent pathogéne, microbien ou virusal, c’est généralement l’aspect 
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histologique plutét que cytologique qui est spécifique. La cellule 
géante multinucléée banale ne différe pas suivant l’agent phagocyté, 
Aussi la présence de quelques cellules 4 noyau polylobulé monstrueux 
n’est-elle certainement pas suffisante pour considérer une étiologie 
unique, 4 plusieurs lésions morphologiquement différentes. On trouve 
d’ailleurs ces cellules dites sternbergoides, dans le mycosis fongoide, 
le granulome a éosinophile, la maladie de Weber-Christian et méme 
le réticulo-sarcome banal. 

Dans la plupart des chapitres de la pathologie, les formes atypiques 
disparaissent l’une aprés l’autre pour constituer de nouvelles entités, 
La cellule géante décrite par Langhans et la nécrose caséeuse ont perdu 
leur spécificité d’antan depuis les progrés réalisés dans les domaines 
morphologiques et étiologiques. Il en sera probablement ainsi du groupe 
des maladies de Hodgkin. Certes, on ne saurait rayer actuellement 
du cadre nosologique le terme de maladie de Hodgkin suggéré et 
consacré par la clinique. Il faut toutefois l’accepter uniquement comme 
un syndrome clinique et non comme une entité histologique. La maladie 
de Hodgkin apparait donc comme une lymphadénopathie progressive 
4 évolution fatale, souvent 4 point de départ cervical. Au point de vue 
microscopique, ce syndrome clinique peut étre donné par des lésions 
ganglionnaires de type réticulaire, granulomateux, sarcomateux, sans 
pour cela y admettre une idée de filiation d’une forme 4 l'autre ni 
une identité étiologique. En 1832, des cas de syphilis, de tuberculose, 
présentaient suivant Thomas Hodgkin un syndrome clinique identique 
et il est alors concevable que des lésions d’aspect histologique aussi 
différent que sont la lympho-réticulose médullaire et la lympho- 
granulomatose médullaire puissent également donner un syndrome 
clinique identique. 

Le terme de paragranulome suppose trop de parenté avec la forme 
granulomateuse de Dorothy Reed pour l’accepter. L’aspect morpho- 
logique de lalympho-réticulose médullaire n’a rien de paragranuloma- 
teux. L’étude de nos cas, malgré les prélévements biopsiques faits chez 
les mémes malades a des intervalles variant de 1 4 18 ans, ne nous per- 
met pas de conclure 4 une identité morphologique réelle entre la forme 
réticulaire et la forme granulomateuse. Dans quelques observations, 
les biopsies ont méme été faites a la période terminale dela maladie. 

En 1952, C. V. Harrisson (5) a suggéré le terme de Hodgkin bénin 
par suite de l’évolution longue de cette lymphadénopathie. Ce terme 
n’est pas plus heureux, puisqu’il replace la maladie de Hodgkin dans 
un cadre histologique. A la fin de cette étude morphologique, le terme 
de lympho-réticulose médullaire chronique maligne nous apparait 
comme le plus représentatif de cette lésion, en opposition a la lympho- 
granulomatose maligne de Dorothy Reed. La clinique a bien démontré 
que l’évolution était généralement longue mais toujours fatale. 


Cette entité morphologique entre dans la classification des réticuloses 
médullaires de Robb-Smith. 
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Conclusion 


Treize observations de lymphadénopathie avec syndrome hodgkinien 
ont été étudiées au point de vue microscopique. L’aspect histologique, 
superposable au paragranulome de Jackson et Parker différe tout a 
fait du lympho-granulome malin de Dorothy Reed. Le terme de para- 
granulome est alors discuté et rejeté parce que leurs auteurs veulent 
faire de la maladie de Hodgkin une entité histologique a plusieurs 
stades comme si les syndromes cliniques identiques ne pouvaient pas 
étre la manifestation de lésions trés différentes a étiologies multiples. 

Finalement le terme de lympho-réticulose médullaire chronique 
maligne est suggéré en opposition 4 celui de la lympho-granulomatose 
chronique maligne de Dorothy Reed. 


L’aspect morphologique, trés différent des 2 formes, s’explique 
possiblement par une étiologie différente. 


(Travail de l’ Institut d’ Anatomie Pathologique de l Université Laval. 
Directeur: Carlton AUGER.) 
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Mise en évidence des traces alpha 
dans certaines préparations histologiques 


PAR 


GROS (C.-M.) et M'e KNOBLOCH (A.) 
(Strasbourg) 


L’utilisation des émulsions photographiques dites nucléaires permet 
un nouveau progrés dans l’autoradiographie. Jusqu’alors cette derniére 
était une technique par noircissement alors que maintenant elle peut 


Fic. 1. — Granulome relié au foie contenant des macrophages bourrés de thorium 
avec une autoradiographie par noircissement étalé autour de nombreuses traces 
alpha individualisées. 


devenir une technique par traces. Dans des communications antérieures 
nous avons précisé la technique que nous utilisons : 

Fixation du matériel biologique dans le Bouin, étalement de la coupe 
sur une lame, coulage de l’émulsion, pose, développement photogra- 
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phique, coloration de la coupe histologique 4 travers 1’émulsion.. 

Voici 2 exemples de traces photographiques se rapportant a des 
rats avec injection péritonéale de thorotrast. La photographie permet 
a la fois de repérer les traces rectilignes décrites par les particules 
alpha émis par les corps de la famille du thorium et de reconnaitre 
aussi la texture histologique suffisamment. 


= 


Fic. 2. — Veine centro-lobulaire du foie avec nombreux macrophages a la périphérie. 


Nous avons pu localiser ainsi avec précision ces corps radioactifs 
émettant des alpha dans des régions ou l’histologie ordinaire est impuis- 
sante; celle-ci en effet ne peut repérer que les amas granulaires du 
thorium. En particulier dans le sarcome engendré par le thorium, nous 
avons vu a l’intérieur méme de la tumeur de nombreuses traces alpha. 
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CANCER. — Les diagnostics cyltologiques. Le cancer du sein, par 
J. DeELARUE, J. L. OrceEL, A. Sicarp, L. Léger, 
P. GIBERT, M. PERRAULT (1 vol. de 182 p. avec 12 fig. et 2 pl. en 
coul., Masson et Cie, Ed.). 


Les conférences d’actualité médico-chirurgicales organisées a la 
Faculté de Médecine de Paris qui réunissent plusieurs auteurs traitant 
d’un méme sujet ont eu un vif succés. Les organisateurs ont eu I’heu- 
reuse idée de publier quelques-unes de ces conférences et celles-ci 
ont été réunies en une élégante plaquette qui fait honneur aux auteurs 
et a l’éditeur. 

Dans la premiére partie de ce volume se trouvent groupés les dia- 
gnostics cytologiques de quelques-unes des tumeurs les plus fréquentes, 
La seconde partie est tout entiére consacrée au cancer du sein. 

J. Paillas a exposé « le diagnostic cytologique des cancers bron- 
chiques » d’une maniére extrémement claire et a réussi 4 donner au 
clinicien des indications précises sur le moyen le plus précoce et le 
plus sir d’obtenir un diagnostic permettant d’envisager un acte 
opératoire. Le prélévement des expectorations, le prélévement des 
sécrétions bronchiques, l’examen cytologique sont tour a tour décrits 
et les résultats obtenus montrent que les méthodes cytologiques 
doivent occuper une place de premier plan dans le diagnostic des 
tumeurs bronchiques. 

L. Orcel a minutieusement décrit « les diagnostics cytologiques 
des cancers par ponctions » avec leurs indications et les difficultés 
qu’ils présentent. Cette technique aisée, facilement répétée, est parti- 
culiérement indiquée pour juger de l’extension d’un néoplasme a une 
séreuse, différencier les adénites inflammatoires des adénites néopla- 
siques, dépister les récidives. L’auteur insiste avec raison sur la diffi- 
culté d’interprétation des lames, difficulté qu’on retrouve pour toute 
méthode de cytodiagnostic appliquée au cancer. 

C’est André Sicard qui a rédigé le chapitre consacré au cytodiagnostic 
du cancer utérin. Ce chapitre, clair et concis, orné de belles micro- 
photographies, montre au lecteur tout l’intérét du frottis vaginal 
qui ne doit pas se substituer aux autres méthodes de diagnostic, 
mais qui doit faire partie de l’examen de toute femme suspecte de 
cancer. Cette méthode permet de déceler tout cancer de l'appareil 
génital, que celui-ci siége sur l’exocol, l’endocol ou la muqueuse cavi- 
taire. Le frottis permet aussi de saisir l’apparition d’une récidive 
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ne donnant lieu a aucun signe clinique. Mais, il faut tenir compte des 
modifications cellulaires apportées par le rayonnement qui rendent 
linterprétation des lames parfois trés difficile. 

Le frottis est enfin une méthode de dépistage applicable dans des 
centres bien outillés, et il faut espérer que les pouvoirs publics pour- 
ront peu a peu les organiser. 

A. Sicard termine son exposé en rappelant les exigences de cette 
méthode d’examen qui ne doit étre confiée qu’Aa des gens qualifiés 
sil’on veut obtenir de la cytologie ce que l’on est en droit d’en attendre. 

En un raccourci qui dit l’essentiel en quelques pages, J. Delarue 
montre quelle est la valeur pratique du diagnostic cytologique des 
cancers. Avec une compléte objectivité qui résulte d’une expérience 
déja longue, et d’un subtil esprit d’observation, l’auteur déclare 
qu’on ne peut qualifier de facile un diagnostic nécessitant de la part 
de l’observateur appelé a le poser une éducation trés prolongée et 
trés poussée. 

Il insiste aussi sur le fait que l’on ne peut compter surun diagnostic 
précis et complet avec l'étude de cellules cancéreuses isolées et qu’il 
ne saurait étre question, en pratique, de vouloirremplacer un diagnostic 
histologique des tumeurs malignes: par ce diagnostic cytologique. 

Et l’on ne peut qu’applaudir aux conclusions si mesurées de 
J. Delarue qui, tout en reconnaissant l’intérét pratique indiscutable 
du cytodiagnostic, affirme qu’il n’est pas possible de livrer le diagnostic 
des cancers au hasard de l’application d’une seule technique d’investi- 
gation. 

La deuxiéme partie de ce petit volume est consacrée a l'étude du 
cancer du sein et réunit les noms appréciés de Lucien Léger, pour la 
partie clinique et chirurgicale, de Paul Gilbert pour la radiothérapie 
et de Marcel Perrault pour les thérapeutiques hormonales et anti- 
hormonales. 

En quelques pages se trouve ainsi condensé |’essentiel des données 
relatives au cancer du sein. Le plan thérapeutique clairement schéma-- 
tisé par L. Léger montre la place de la radiothérapie et de l’hormono- 
thérapie & cété de la chirurgie. Celle-ci subit actuellement deux ten- 
dances : lune en faveur de l’élargissement de l’exérése, l’autre en 
faveur de sa limitation avec une extension de la radiothérapie. Devant 
ces méthodes contradictoires, auteur a fait le point en donnant les 
indications thérapeutiques précises relatives 4 des cas concrets parmi 
les plus fréquents. 

P. Gilbert fait profiter le lecteur de sa longue expérience personnelle 
en envisageant les diverses méthodes de radiothérapie et montre en 
toute objectivité ce que l’on peut en attendre. 

Et cette étude se termine par un exposé concret du eweltoment 
hormonal ou M. Perrault rappelle combien les résultats de cette théra- 
peutique sont contradictoires et encore peu probants. 

La collaboration du radiothérapeute, du chirurgien et de l’endo- 


ar 
R, 
on 
la 
nt 
u- 
ci 
rs 
a- 
n- 
le 
te 
es 
its 
es 
es 
es 
és 
ti- 
ne 
la- 
fi- 
ite 
tic 
ial 
ic, 
de 
eil 
vi- 
ve 


320 BULLETIN DU CANCER 


crinologiste est certainement indispensable pour établir la théra- 
peutique du cancer du sein, et cette nécessité ressort & l’évidence de la 
lecture de ces conférences, si instructives pour ceux qui s’intéressent 
au cancer. 

S. L. 
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